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DISSEMINATIE ONDERZOEK BIJ CARCINOMA COLLI UTERI 





Voor het aantonen van levermetastasen bij pattenten met een 
carcinoma colli uteri bij wie de leverfuncties normaal zijn, heeft de 
leverscintigrafie geen waarde. · 
II. 
Bij de stagering van het carcinoma colli uteri is het vinden van 
obstructie verschijnselen in de bovenste urinewegen, uitsluitend met 
behulp van de renografie, bij patiënten met stadium II, stadium lil en 
stadium IV, van even grote betekenis voor de prognose als het vinden 
van obstructieverschijnselen met behulp van de intraveneuze uro­
grafie. 
lil. 
Bij de stagering van het carcinoma colli uteri kan de cystoscopie bij 
patiënten met een stadium I en stadium 11 als diagnostische routine 
maatregel achterwege blijven. 
IV. 
Indien bij het stageren van het carcinoma colli uteri twijfel bestaat 
over het klinisch uitbreidingsstadium, zal door het stadium naar 
boven af ronden het zgn. pathologische stadium het dichtst benaderd 
worden. Om deze reden zou de aanbeveling van de "Annual Report" 
vol. 17, die in zulke gevallen een afronding naar beneden adviseert, 
herzien moeten worden. 
Annual Report on the results of treatment in gynecologic cancer. Seventeenth 
volume. Stockholm 1979. 
V. 
Bij de diagnostiek van het polycysteus ovarium verdient dynamisch 
onderzoek naar het gedrag van androsteendion de voorkeur boven 
dat van testosteron. 

VI. 
Het carcino-embryonaal antigeen (CEA) is bij patiënten met een 
mudneus cystadenocarcinoom van het ovarium een waardevolle 
"tumor-marker". 
VII. 
De veronderstelling van Schleich dat de serum ribonuclease activi­
teit een waardevolle "tumor-marker" is bij maligne tumoren van het 
ovarium, is onjuist. 
Schleich, H.G., Wiest, W. J.Cancer Res.Ciin.Oncol.97,307( 1 980). 
VIII. 
Bij het syndroom van Rokitansky-Küstner, verdient de therapie 
met behulp van mallen, voor de verruiming van de vagina, de voor­
keur boven reconstructie langs operatieve weg. 
IX. 
Pijn bij patiënten met een incurabele maligne tumor is een zinloze 
kwelling. De angst van de arts om deze pijn te bestrijden met midde­
len die verslaving als bijwerking hebben, is ongegrond. 
x. 
Voor mammacarcinomen met een doorsnede tot 3 cm, zijn de 
resultaten van een volledig radiotherapeutische behandeling zodanig, 
dat een amputatie van de mamma een onnodige mutilatie is. 
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Doel en opzet van het onderzoek 
1 .1 .  INLEIDING EN DOELSTELLING 
Door de technologische ontwikkelingen in de laatste decennia zijn 
de diagnostische mogelijkheden aanzienlijk toegenomen. Bij patiën­
ten met maligne aandoeningen zijn een groot aantal van deze nieuwe 
onderzoekmethoden aangewend bij de beoordeling van de locale en 
de regionale uitbreiding van de tumor en bij het opsporen van metas­
tasen op afstand (het disseminatie onderzoek genoemd) .  
Als gevolg van deze ontwikkeling wordt een groot aantal van deze 
onderzoekmethoden thans in vele klinieken als routine uitgevoerd. 
Behalve door Parker ( 1966), Shingleton ( 1971 )  en van Nageli 
( 1975)  wordt ook door ons de zin van een dergelijk uitgebreid, als 
routine uitgevoerd, onderzoek bij de stagering van het carcinoma 
colli u ter i in twijfel getrokken. Het heeft voor de patient een nodeloos 
grote belasting tot gevolg en brengt bovendien een aanzienlijke 
kostenstijging van de gezondheidszorg met zich mee. Aangezien de 
kosten van de gezondheidszorg op onrustbarende wijze stijgen, is het 
van belang om de betrouwbaarheid en het nut van deze onderzoekme­
thoden kritisch te beoordelen (hierop wordt in hoofdstuk 8 nader 
ingegaan). Immers bij een toename van de betrouwbaarheid van de 
informatie, is te verwachten dat het aantal per patiënt uit te voeren 
onderzoekmethoden zal afnemen. Op deze manier kan, zonder dat 
het belang van de patiënt wordt geschaad, een positieve bijdrage ge­
leverd worden tot kostenbeheersing. 
Deze overwegingen nu, vormden het uitgangspunt van onze 
studie. 
Op de afdeling Gynaecologie van het Academisch Ziekenhuis te 
Groningen• worden de patiënten voor het disseminatie onderzoek 
opgenomen om een zo snel mogelijke afwikkeling van het gehele 
vooronderzoek te verkrijgen. De gemiddelde opnameduur voor het 
• Academisch Ziekenhuis Groningen in het vervolg aan te duiden als A.Z.G. 
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gehele disseminatie onderzoek, te weten: Röntgenonderzoek van de 
thorax•, intraveneuze urografie, renografie, cystoscopie, lymfangio­
grafie, röntgenonderzoek van het colon•, rectoscopie, leverscinti­
grafie, narcose toucher en prae-operatieve beoordeling, bedroeg 12 
dagen. 
Ons onderzoek is erop gericht de diagnostische waarde van de 
onderzoekmethoden te toetsen aan klinische enjof morfologische 
gegevens en na te gaan welke onderzoekmethoden bij een bepaald 
stadium geen relevante informatie opleveren en daarom beter achter­
wege gelaten kunnen worden. Op deze wijze wordt getracht de ver­
schillende onderzoekmethoden doeltreffender te kunnen toepassen, 
met als voordelen: 
1. Minder belasting en ongemak voor de patiënt. 
2. Minder risico voor de patiënt. 
3. Verkorting van de opnameduur. 
4. Doelgerichter medisch handelen. 
5. Kosten besparing. 
1.2. DE PATIËNTENPOPVLA TIE 
In de periode 1970- 1978 werden op de afdeling Obstetrie en Gy­
naecologie van het Academisch Ziekenhuis te Groningen in totaal 
356•• patiënten behandeld wegens een macro-invasief carcinoma 
colli uteri. In tabel 1 wordt een overzicht gegeven van de aantallen 
patiënten per jaar, verdeeld over de verschillende stadia. Alle patiën­
ten werden gestageerd volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. ••• 
1970. 
• Het röntgenonderzoek van de thorax en het röntgenonderzoek van het colon zullen in het 
vervolg worden aangeduid met respectievelijk X-thorax en colon-inloop. 
•• Dit aantal is niet geheel in overeenstemming met het door collega Timmer nog te publi­
ceren aantal patiënten. In zijn onderzoek (naar de behandelingsresultaten) zijn alleen die 
patiënten opgenomen, waarbij niet alleen de stagering en de behandeling, maar ook de 
gehele follow-up van de patiënten heeft plaatsgevonden op de afdeling Gynaecologie van 
het Academisch Ziekenhuis te Groningen. Voor het onderzoek naar de stageringsresultaten 
was dit laatste naar onze mening van minder belang. 
•••F.I.G.O. = Fédération International de Gynécologie et d'Obstétrique. 
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Tabel 1. Her aanral pariënren per jaar, verdeeld over de verschillende stadia. 
Stadium Stadium Stadium Stadium Stadium Toraal 
I B IIA IIB lil IV 
1970 7 8 2 6 0 23 
1971 12 10 1 5 0 28 
1972 7 11 0 8 1 27 
1973 14 13 1 9 0 37 
1974 13 12 5 13 1 44 
1975 24 14 0 6 3 47 
1976 13 9 9 3 1 35 
1977 30 12 6 17 0 65 
1978 32 4 9 4 50 
Toraal 152 93 33 71 7 356 
1. 3. DE UITGEVOERDE ONDERZOEKMETHODEN 
Bij het disseminatie onderzoek werd een groot aantal onderzoek­
methoden verricht. Enkele hiervan, te weten de x-thorax en de intra­
veneuze urografie, werden toegepast, omdat deze door de F.I.G.O. als 
obligaat uit te voeren onderzoekmethoden worden aanbevolen. An­
dere, zoals de lymfangiografie, de renografie, de colon-inloop, de 
rectoscopie, de cystoscopie en de leverscintigrafie, werden verricht, 
omdat werd verondersteld dat hiermee nuttige informatie werd ver­
kregen over de mate van direkte uitbreiding enjof lymfogene, c.q. 
haematogene metastasering van de tumor. In tabel 2 wordt een over­
zicht gegeven van het totaal aantal onderzoeken van iedere diag­
nostisch methode. 





















1.3 .1 .  Prospectief uitgevoerd onderzoek 
In de periode juni 1974-juni 1978 werd bij de operabele patiënten 
(stadium IB en stadium IIA) een tweetal prospectief uitgevoerde 
onderzoekingen verricht: 
a .  betrekking hebbende op de tractus urinarius door middel van een 
vergelijkend onderzoek tussen de renagrafie en de intraveneuze 
urografie, met als doel na te gaan welke waarde de renagrafie heeft 
ten opzichte van de intraveneuze urografie, voor het opsporen van 
geringe obstructieverschijnselen van de ureteren. 
b. betrekking hebbende op de regionale klierstations door middel 
van de lymfangiografie. Dit onderzoek was er op gericht antwoord 
te krijgen op de volgende vragen: 
- Welke waarde heeft de lymfangiografie voor het opsporen van 
vroege metastasen bij het operabele carcinoma colli uteri, sta­
dium IB en stadium IIA? 
- Welke waarde heeft de lymfangiografie ter verbetering van de 
radicaliteit van de lymfadenectomie? 
Alle onderzoeken, welke zijn verricht in het kader van het prospec­
tief uitgevoerde onderzoek, zijn door een radioloog en een nucleair 
geneeskundige herbeoordeeld. 
1.4. DE HISTOLOGISCHE DIAGNOSE VAN DE 
PATIËNTENPOPULATIE 
Alle preparaten, biopten en operatie-preparaten zijn beoordeeld 
door een patholoog anatoom van het Pathologisch Anatomisch Labo­
ratorium van het Academisch Ziekenhuis te Groningen (hoofd: Prof. 
Dr. Ph. J. Hoedemaker) . 
Zoals reeds meegedeeld werden uitsluitend patiënten met een 
macro-invasief carcinoma colli uteri in het onderzoek opgenomen. In 
tabel 3 wordt een overzicht gegeven van de verdeling tussen de ver­
schillende histologische typen bij de 356 in het onderzoek op­
genomen patiënten. 
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De wijze van behandelen zal uitvoerig ter sprake komen in het 
proefschrift van collega Timmer (in bewerking). 
Hier zal worden volstaan met het aangeven van de hoofdlijnen van 
de behandeling. Indien er geen contra-indicaties waren voor een 
operatie, kregen alle patiënten met een stadium IB en een stadium 
IIA een gecombineerde radiotherapeutische- en operatieve behande­
ling•. Deze patiënten kregen een prae-operatieve radium applicatie 
(Manchester methode), na vier tot zes weken gevolgd door een radi­
cale hysterectomie en bilaterale pelvine lymfadenectomie, volgens de 
methode van Wertheim-Meigs. 
Tot 197 4 kregen alle operatief behandelde patiënten postoperatief 
een percutane radiotherapeutische behandeling van de regionale pel­
vine klierstations. 
Vanaf 1974 werd een dergelijke behandeling alleen dan gegeven, 
wanneer er sprake was van lymfogene metastasering enjof lymfangi­
tis carcinomatosa van de primaire tumor enjof bij nog aanwezig zijn 
van carcinoomweefsel in één van de sneevlakken. 
Alle overige patiënten kregen een volledig radiotherapeutische be­
handeling. Deze bestond uit een percutane bestralingsbehandeling 
gecombineerd met een radium behandeling (Manchester methode). 




De stagering van het carcinoma colli uteri 
2. 1 .  INLEIDING 
De behoefte om tumoren in te delen in bepaalde stadia vloeit o.a. 
voort uit de waarneming dat "weinig uitgebreide gevallen" een 
langere overlevingsduur hebben dan "uitgebreide gevallen". Om deze 
reden wordt sinds de dertiger jaren door gynaecologen en radiothera­
peuten de behoefte gevoeld om een goede classificatie omtrent de uit­
breiding van het tumorproces te formuleren. 
Thans wordt aan een goed stageringssysteem om de volgende rede­
nen veel belang gehecht :  
a .  het is  van groot belang bij de besluitvorming voor de meest effec­
tieve wijze van behandelen. 
b. het is van belang voor het bepalen van de prognose. 
c. het maakt een zinvolle vergelijking van de behandelingsresultaten 
der verschillende centra mogelijk en het bevordert op deze wijze 
een optimale uitwisseling van gegevens betreffende de diagnos­
tiek en de behandelingsmethoden. 
2.2. HISTORISCH OVERZICHT 
In 1929 werd door de "Radiological subcommission of the caoeer 
commission of the Leage of Nations Health Organisation" als eerste 
een stageringssysteem aanbevolen dat anatomische grenzen als uit­
gangspunt had. Door deze commissie werd de volgende vier stadia 
aanbevolen: 
Stadium I De tumor is strikt beperkt tot de cervix. De uterus is 
mobiel. 
Stadium 11 De tumor strekt zich uit tot in de fornices, met of zonder 
infiltratie van het parametrium. De uterus is nog enigs­
zins mobiel. 
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Stadium lil a. Infiltratie van de parametria aan één of beide zijden, 
zich uitstrekkend tot de bekkenwand, met beperkte 
beweeglijkheid van de uterus of massieve infiltratie 
van één parametrium met fixatie van de uterus. 
b. Min of meer oppervlakkige infiltratie van een groot 
deel van de vagina met een mobiele uterus. 
c. Geïsoleerde metastasen in de bekkenklieren met een 
relatief kleine primaire tumor. 
d. Geïsoleerde metastasen in het laagste deel van de 
vagina. 
Stadium IV a. Massieve infiltratie van beide parametria tot aan de 
bekken wand. 
b. Ingroei in blaas enjof rectum. 
c. Infiltratie van de gehele vagina of infiltratie van één 
vaginaalwand langs zijn gehele lengte met fixatie van 
de primaire tumor. 
d. Metastasen op afstand. 
Bij de door de commissies in 1929 geformuleerde stadiumindeling 
was het bepalen van de uitbreiding in de parametria in hoofdzaakge­
baseerd op de mate van fixatie van de uterus. 
De stagering van de commissie werd herzien in 1937, 1950, 1960 
en in 1970. 
In 193 7 werd voor de formulering van de parametrane infiltratie 
niet meer de mate van fixatie van de uterus gebruikt, maar werd ge­
streefd naar een anatomische begrenzing van de uterus ten opzichte 
van de bekkenwand. 
In 1950 werd stadium 0 géintroduceerd om onderscheid te maken 
tussen intra-epitheliale laesies en infiltrerende laesies. 
In 1960 werd in Wenen de stagering herzien door "the Caoeer 
Committee of the International Pederation of Gynecology and 
Obstetrics". Het begrip "geringe stroma invasie" werd geïntrodu­
ceerd. Stadium I werd onderverdeeld in Stadium IA met geringe stro­
ma invasie en stadium IB voor de overige gevallen met invasieve 
groei. De overige stadia werden niet essentieel gewijzigd ; patiënten 
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met een parametrane infiltratie die tot aan de bekkenwand reikte, 
maar niet nodulair aanvoelde, dienden evenwel gestageerd te worden 
als stadium 11 en niet zoals voorheen stadium lil. 
In 1970 werd in New York de stagering opnieuw door "the Cancer 
Committee of the F.I.G.O." herzien. Bij deze herziening werden de 
volgende aanbevelingen gedaan: 
a. Indien bij microscopisch onderzoek van een verwijderde uterus 
onverwacht een invasief carcinoom wordt gevonden, dat klinisch 
niet waarneembaar was, dient een dergelijke casus als stadium IA 
geclassificeerd te worden en aangeduid te worden als: "stadium IA 
post operatief". 
b. Het begrip "IB occ." wordt ingevoerd voor die gevallen waarbij 
sprake is van een macro-invasief carcinoom, dat klinisch echter 
niet waarneembaar is. 
c. De aanwezigheid van hydranefrose of van een niet functionerende 
nier, tengevolge van obstructie van de ureter door de tumor, ver­
hoogt het stadium tot stadium lil, ongeacht of er op klinische 
gronden sprake van een stadium I of stadium 11 is. 
d. Het onderscheid tussen stadium IIA zónder infiltratie in de para­
metria en stadium IIB mèt infiltratie in de parametria werd nu 
officieel door de commissie bekrachtigd. 
e. Stadium 111 werd onderverdeeld in stadium lilA, waarbij het 
proces zich had uitgebreid tot het onderste 1/3 deel van de vagina 
en de eventuele infiltratie van de parametria niet tot aan de bek­
kenwand reikte en stadium IIIB, waarbij de infiltratie van de para­
metria wél de bekkenwand bereikte. 
De gewijzigde aanbevelingen dienden per 1 januari 1971 in wer­
king te treden. 
In 1958 werd door de "Union Internationale Contre le Cancer" 
(U.I. CC.) een stageringssysteem ontwikkeld (T.N.M.) met de bedoe­
ling zowel de locale uitbreiding van de tumor (T), als de lymfogene 
(N) en haematogene uitbreiding (M) afzonderlijk aan te geven. 
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Helaas is dit stageringssysteem slechts ten dele toepasbaar voor 
het carcinoma colli uted, omdat de lymfogene uitbreiding niet door 
palpatie is vast te stellen, maar pas na de operatie bekend wordt. 
2.3. DE HUIDIGE STAGERING VOLGENS DE 
RICHTLIJNEN VAN DE F .l.G.O. (1970) EN DIE VAN DE 
U.I.C.C. (1978) 
Als voorwaarden voor de stagering en de daarbij obligaat uit te 
voeren onderzoekmethoden wordt door de F.I.G.O. ( 1970) het vol­
gende vereist: 
"The clinical staging of carcinoma of the cervix is based on: 
Palpation, inspection, colposcopy, endocervical curettage, 
roentgen examinadon of lungs, skeleton and urography." 
Het is opvallend dat de cystoscopie voor ieder stadium niet als 
routine is vereist. Aanvullend onderzoek zoals b.v. lymfangio­
grafie is facultatief. 
Als voorwaarden voor de stagering en de daarbij uit te voeren 
onderzoekmethoden wordt door de U.I.C.C. (1978) het volgende 
vereist: 
"The following are the minimum requirements for assessing 
the T, N and M categories. If this can nat be met, the symbol Tx, 
Nx or Mx will be used. 
T categodes Clinical examination, cystoscopy and radio­
graphy including urography. 
N categodes Clinical examinadon and radiography, inclu­
ding urography and lymphography to assess the 
juxta-regional lymph nodes. 
M categodes : Clinical examinadon and radiography." 
Bij de richtlijnen, welke door de U.I.C.C. (1978) gegeven worden 
voor de stagering van het carcinoma colli uteri, wordt gesproken van 
een "complete agreement" met de richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970). 
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Desalniettemin heeft de U.I.C.C. ( 1978) de lymfangiografie en de 
cystoscopie opgenomen als verplicht uit te voeren onderzoekmetho­
den voor een optimale stagering van het carcinoma colli uteri, dit in 
tegenstelling tot de richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970). Indien deze 
onderzoekmethoden bij de stagering volgens de U.I.C.C. richtlijnen 
niet verricht zijn, dan wordt van dié categorie de uitbreiding als niet 
bekend verondersteld en aangeduid met een X. Het lymfangiogra­
fisch onderzoek werd bij de U.I. CC. classificatie van 1974 nog niet als 
obligaat uit te voeren onderzoekmethode vereist. Met het door de 
U.I.C.C. ( 1978) obligaat stellen van de lymfangiografie heeft men 
mogelijk het steeds groter wordend belang, om reeds bij het stageren 
op de hoogte te zijn van de lymfogene uitbreiding, willen aanduiden. 
Het verschil in opvatting betreffende de bij de stagering uit te voe­
ren onderzoekmethoden tussen de F.I.G.O. ( 1970) en de U.I.C.C. 
(1978) wekt enigszins verbazing, daar de U.I. CC. in 1978 stelt dat de 
voorwaarden voor het stageren volledig overeenstemmen met de 
voorwaarden van de F.I.G.O. 1970. 
Door TarJówska ( 1976) werd bij 6193 patiënten de bruikbaarheid 
van het T.N.M. stageringssysteem vergeleken met de stagering vol­
gens de F.I.G.O. richtlijnen. Door haar werd geconcludeerd dat voor 
het carcinoma colli uteri het huidige F.I.G.O. stageringssysteem, door 
zijn eenvoud te verkiezen is boven dat van de U.I.C.C. en wel om de 
volgende redenen: 
1. De N categorie is bij het carcinoma colli uteri niet toegankelijk 
voor fysisch onderzoek. De meningen over de betrouwbaarheid 
van de lymfangiografie bij het carcinoma colli uteri zijn nog zeer 
verdeeld. 
2. Het is weinig praktisch om met de categorie M een subgroep te 
creëren, zoals door de U.I.C.C. ( 1978) wordt aanbevolen, omdat dit 
voor de behandeling en prognose geen verschil maakt. 
2.3.1. Vergelijkend overzicht van de T.N.M. classificatie en de 
F.I.G.O. (1970) stadiumindeling 
Om een indruk te krijgen van de overeenkomsten en de eventuele 
verschillen tussen de T.N.M. classificatie volgens de U.I.C.C. ( 1978) 
en de F.I.G.O. stagering ( 1970) wordt in tabel 1 een vergelijkend 
overzicht gegeven van deze twee stageringssystemen. 
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Tabel 1. Vergelijkend overzicht van de T.N.M. classificatie volgens de U.l.C.C. ( 1978) en de 
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Pre-invasief carcinoom (carcinoma in situ) 
Klinisch geen primaire tumor waarneembaar. 
Carcinoom beperkt tot de cervix, ongeacht de uitbreiding naar 
het corpus. 
Micro-invasief carcinoom. 
Alle overige vormen van invasief carcinoom, zonder uitbrei­
ding buiten de cervix. 
Het carcinoom breidt zich uit tot buiten de cervix, zonder de 
bekkenwand te bereiken, enjof uitbreiding in de vagina, zonder 
het onderste 1/3 deel te hebben bereikt. 
Het carcinoom heeft zich niet uitgebreid tot in het parame­
trium. 
Het carcinoom breidt zich uit tot in het parametrium. 
Het carcinoom breidt zich uit tot het onderste 1/3 deel van de 
vagina, enjof uitbreiding tot aan de bekkenwand. 
Het carcinoom breidt zich uit tot het onderste 1/3 deel van de 
vagina. 
Het carcinoom breidt zich uit tot de bekkenwand, enjof hydra­
nefrose of een niet functionerende nier t.g.v. obstructie van de 
ureter door tumor. 
Het carcinoom breidt zich uit tot in de mucosa van blaas en/ of 
rectum, of uitbreiding buiten het kleine bekken. (De aanwezig­
heid van bulleus oedeem is niet voldoende aanwijzing voor in­
groei om een tumor als T 4 of stadium IV te classificeren). 
Metastasen op afstand. 
Zoals uit het vergelijkend overzicht blijkt, komt de T classificatie 
van de U.I.C.C. ( 1978) in grote lijnen overeen met de F.I.G.O. stage­
ring ( 1970). Bij de U.I.C.C. wordt echter ook een aanduiding verlangd 
voor de uitbreiding van de juxta- en regionale lymfklieren. Onder de 
regionale klieren wordt verstaan de klieren in de parametria, de 
klieren langs de iliacale vaten en de pre-sacrale klieren. Onder de 
juxta-regionale klieren wordt verstaan de para-aartale klieren. 
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De N classificatie wordt verkregen met behulp van de resultaten 
van het klinisch onderzoek, de intraveneuze urografie en de lymf­
angiografie. De door de U.I.C.C. aanbevolen N-classificatie is als 
volgt: 
N0 = Geen tekenen van lymfklier metastasen. • 
N 1 = Aanwijzingen voor regionale lymfklier metastasen.** 
De categorieën N2 en N3 zijn voor het carcinoma colli uteri niet van 
toepassing. 
N4 Aanwijzingen voor para-aartale lymfklier metastasen. 
Nx = Indien niet voldaan kan worden aan de minimum eisen (waar­
onder de lymfangiografie) om lymfklier metastasen vast te 
stellen. 
Het is opvallend dat bij de N -classificatie van de U.I.C.C. ( 1978) de 
lymfangiografie als obligaat uit te voeren onderzoekmethode wordt 
aanbevolen. Aan de betrouwbaarheid van dit onderzoek wordt door 
de U.I.C.C. kennelijk grote waarde gehecht. 
2.4. DE BETREKKELIJKHEID VAN HET KLINISCH 
STAGEREN 
Zolang men getracht heeft de uitbreiding van de tumor door mid­
del van klinisch onderzoek in verschillende stadia in te delen, hebben 
zich problemen voorgedaan betreffende de betrouwbaarheid van de 
waarnemingen. Deze problemen kwamen o.a. voort uit de verschil­
len, die gevonden werden tussen de klinische waarnemingen en de 
operatieve bevindingen. 
Door Meigs en Brunschwig ( 1952) werd om deze reden een sta­
dium indeling voorgesteld, die uitsluitend gebaseerd was op de opera­
tieve bevindingen. Hun uitgangspunt was echter niet in overeen­
stemming met dat van "The Cancer Committee of the F.I.G.O." en 
werd om die reden niet door de commissie overgenomen. Het uit­
gangspunt van "The Cancer Committee" was namelijk dat de stage­
ring prae-operatief diende te geschieden, opdat de behandelingsre-
• Geen tekenen van lymfklier metastasen zal in het vervolg worden aangeduid met: negatieve 
klieren. 
•• Aanwijzingen voor regionale lymfklier metastasen zal in het vervolg aangeduid worden 
met: positieve klieren. 
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sultaten van zowel de operatieve, als de niet operatieve behandel­
wijze met elkaar vergeleken konden worden. Uit het onderzoek van 
Meigs en Brunschwig ( 1952) blijkt dat er een niet onaanzienlijk ver­
schil bestaat tussen de klinische waarnemingen en de operatieve be­
vindingen. 
Door van Nageli ( 1971)  wordt dit verschil in klinische- en opera­
tieve bevindingen vele jaren later nog eens benadrukt. Door hem 
werd bij 125 patiënten met een carcinoma colli uteri het klinisch 
waarneembare uitbreidingsstadium vergeleken met het postopera­
tieve pathologische uitbreidingsstadium•. Slechts bij 66% van de 
patiënten bleken de bevindingen in overeenstemming met elkaar te 
zijn. Het percentage foute klinische beoordelingen nam toe, naar­
mate het klinisch-stadium hoger was. 
Er bleek vrijwel uitsluitend sprake te zijn van een onderstagering. 
De meest frequent voorkomende beoordelingsfouten waren de mate 
van uitbreiding in de parametria ( 1 5 %  foutieve beoordelingen bij 
stadium I en stadium 11), en de mate van uitbreiding in de vaginawand 
(3% bij stadium I en stadium 11). 
Het vinden van positieve pelvine klieren werd door van Nageli 
eveneens als beoordelingsfout aangemerkt. Men kan zich echter af­
vragen of dit wel terecht is, want het niet vinden van metastasen in 
pelvine klieren bij het stageringsonderzoek is meer een tekort schie­
ten in beoordelingsmogelijkheden dan een beoordelingsfout. 
De betrekkelijkheid van het klinisch stageren volgens de richt­
lijnen van de F.I.G.O. ( 1970) werd door van Nageli ( 1972) ook nog op 
een andere wijze aangetoond: 300 patiënten werden door hem zowel 
zonder narcose, als tijdens narcose gestageerd. In 75% der gevallen 
kwamen de stadia met elkaar overeen. 
Bij de groep geopereerde patiënten, waarbij de klinische bevin­
dingen geverifieerd konden worden, bleek de nauwkeurigheid van de 
klinische waarneming met behulp van het narcose-onderzoek te stij­
gen van 54% tot 74%. 
Een bron van onnauwkeurigheid bij het klinisch stageren is het 
subjectieve karakter van de beoordeling bij de verschillende onder-
• In het vervolg zal van klinisch- en pathologisch stadium gesproken worden. 
13  
zoekers. Hierop werd reeds gewezen door Heyman ( 1953). Hij liet 
161 patiënten door twee ervaren gynaecologen onafhankelijk van 
elkaar stageren. In 1 1,2% van de gevallen werd een verschil in de 
beoordeling gevonden. 
Een dergelijk onderzoek werd uitgevoerd door Friedman en Taylor 
( 1965) .  Zij lieten 127 patiënten stageren door zowel een gynaecoloog 
met minder dan 3 jaar ervaring, als door een ervaren oncologisch 
gynaecoloog. Het door de minder ervaren gynaecoloog gevonden 
stadium bleek slechts in 49% der gevallen overeen te komen met het 
door de ervaren oncologisch gynaecoloog gevonden stadium. Het 
resultaat van dit onderzoek geeft weliswaar een bepaalde suggestie, 
namelijk dat de minder ervaren gynaecoloog nogal eens foutief sta­
geert, maar daarbij gaat men er (onbewezen) vanuit dat de meer 
ervarene het bij het rechte eind heeft. 
Uit het voorgaande kan het volgende geconcludeerd worden: 
1. Het klinisch stageren van het carcinoma colli uteri vereist een 
grote ervaring van de onderzoeker. 
2. Het onderzoek in narcose, dat door de F.I.G.O. wèl aanbevolen, 
maar niet vereist wordt, geeft een aanzienlijke vergroting van de 
nauwkeurigheid van het klinisch stageren en zou om deze reden 
vaker toegepast dienen te worden. 
3. Indien bij twijfel het stadium naar boven wordt afgerond, zal men 
in de meeste gevallen het pathologisch stadium het dichtst benade­
ren. Dit is echter in tegenspraak met de richtlijnen, welke in "volu­
me" 17 (1979) van de "Annual Report" worden gegeven. Hierin 
wordt in geval van twijfel de volgende aanbeveling gedaan: "when 
it is doubtful to which stage a particular case should he alloted, the 
earlier stage should be chosen". Op grond van de gegevens uit de 
literatuur, waarbij het klinisch stadium werd vergeleken met de 
operatieve bevindingen, lijkt het zinvol om de aanbeveling uit de 
"Annual Report" te herzien. 
4. Gezien de betrekkelijkheid van het klinisch stageren zal de inter­
pretatie van overlevingscijfers per stadium van de verschillende 
centra met enige reserve moeten worden beoordeeld. Het verdient 
aanbeveling om bij publicaties het overlevingscijfer van alle pa­
tiënten tezamen te vermelden, omdat hiermee de verschillen in 
overlevingspercentages, die ontstaan zijn door de stagerings-on-
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nauwkeurigheid, enigermate worden genivelleerd. De overle­
vingscijfers van alle patiënten tezamen geven overigens geen 
absoluut zekere aanwijzing omtrent de kwaliteit van de behande­
ling, omdat immers de samenstelling van de patiënten voor wat 
betreft de ware klinische stadia verschillend kan zijn. 
2.5 .  DE BRUIKBAARHEID VAN HET HUIDIGE 
STAGERINGSSYSTEEM VOLGENS DE RICHTLIJNEN 
VAN DE F.I.G.O. (1970) 
Er bestaat geen twijfel over het feit dat het klinisch stageren van 
het carcinoma colli uteri zijn beperkingen heeft en geen enkele infor­
matie verschaft over de metastasering naar regionale- en para-aortale 
klierstations. 
Voor het bepalen van het behandelingsplan en voor het bepalen 
van de prognose is juist deze informatie van groot belang. De vraag 
of de voorkeur gegeven moet worden aan het bestaande klinische 
stageringssysteem, of aan de stagering aan de hand van de operatieve 
bevindingen, werd reeds in 1952 gesteld door Meigs en Brunschwig. 
Deze vraag is de laatste jaren weer actueel geworden, nadat door 
Averett ( 1972),  Buchsbaum ( 1972) ,  Piver ( 1974) en Nelson ( 1974) 
resultaten werden gepubliceerd betreffende de door hen uitgevoerde 
stageringslaparotomieën, met of zonder para-aortale lymfklierdis­
secties. 
Behalve de reeds bekende, bij de radicale operaties verkregen, 
gegevens over de uitbreiding van het carcinoma colli uteri en de 
frequentie van voorkomen van positieve pelvine klieren, kwamen 
door hun onderzoek nieuwe gegevens aan het licht over de frequentie 
van vóórkomen van para-aortale lymfklier metastasen, verdeeld over 
de verschillende stadia. In tabel 2 wordt een overzicht gegeven over 
de frequentie van vóórkomen van metastasen in para-aortale klieren, 
verdeeld over de verschillende stadia. 
Uit deze gegevens blijkt dat bij de stagering reeds vast staat dat bij 
7% van de patiënten met een stadium I en 14% van de patiënten met 
een stadium 11, reeds metastasen aanwezig zijn in de para-aortale 
lymfklieren. 
Dit gegeven is des te meer van belang, daar de para-aortale regio 
bij de huidige behandelingsmethoden van het carcinoma colli uteri 
onbehandeld blijft. Dit geldt ook stadium III en stadium IV, waarbij 
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Tabel 2. De frequentie van histologisch bewezen para-aoctale lymfklier metastasen bij patiën­
ten met een carcinoma colli uteri, verdeeld over de verschillende stadia. 
Stadium I Stadium 11 Stadium lil Stadium IV 
Totaal aantal % aantal % aantal % aantal % 
aantal patiënten patiënten patiënten patiënten 
patiën- met pos. met pos. met pos. met pos. 
ten para- para- para- para-
aonale aortale aortale aortale 
klieren klieren klieren klieren 
Buchsbaum 1972 56 0/4 0 1/12 8 13/37 35 2/3 66 
Nelson 1974 59 5/31 16 13/28 46 
Averett 1972 70 3/40 8 4/18 22 2/10 20 1/2 50 
Piver 1974 56 1/19 5 12/32 37 2/5 40 
Totaal 241 3/44 7 1 1/80 14 40/ 107 37 4/10 50 
de frequentie van positieve para-aartale lymfklier metastasen aan­
zienlijk hoger is dan bij stadium I en bij stadium 11. 
Omdat de para-aartale regio niet is opgenomen in de huidige be­
handelingsmethoden van het carcinoma colli uteri en het vóórkomen 
van lymfklier metastasen in dit gebied zelfs bij stadium 11 niet onaan­
zienlijk is, werd door bovengenoemde auteurs het behandelingsplan 
aangepast aan de gegevens die bij de stageringslaparotomie waren 
verkregen. 
De patiënten bij wie positieve para-aartale klieren waren gevon­
den, kregen aansluitend aan de operatie tevens een bestralingsbehan­
deling van de para-aartale regio in de hoop dat de prognose hierdoor 
zou verbeteren. Uit de gegevens van Piver ( 1977) blijkt echter, dat 
het zeer de vraag is of deze uitbreiding van de diagnostiek en van de 
behandeling en met name de para-aartale bestraling, inderdaad tot 
een verbetering van de prognose leidt. Door Piver ( 1977) werd bij 
14% van de 21 patiënten, die een para-aartale bestraling kregen 
(6000 Rad) wegens histologisch bewezen positieve para-aartale klie­
ren, een verbetering van de prognose gevonden met tenminste 2 jaar. 
Tegenover deze verbetering stond een mortaliteit tengevolge van de 
behandeling van 19%. Verder vond Pi ver bij 57% van de behandelde 
patiënten ernstige complicaties. 
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Om antwoord te krijgen op de vraag of uitbreiding van de diagnos­
tiek met een, als routine, uitgevoerde stageringslaparotomie en van 
de behandeling met een para-aortale bestraling inderdaad tot een 
verbetering van de prognose leidt, is het van belang te weten welk 
percentage patiënten een recidief ontwikkelt juist buiten het, volgens 
de huidige inzichten, behandelde gebied, zonder dat binnen dit gebied 
tumor-recidief aangetoond kan worden. 
Door Paunier ( 1967) werd bij 5 14 volledig radiotherapeutisch be­
handelde patiënten de localisatie van de recidieven geanalyseerd en in 
relatie gebracht met de uitgevoerde behandeling. Bij deze behande­
ling was geen para-aortale bestraling uitgevoerd. Hij vond dat verre­
weg de meeste patiënten met een carcinoma colli uteri overleden aan 
een locaal recidief in het behandelde gebied met of zonder para­
aartale lymfklier metastasen, eventueel ook nog gecombineerd met 
haematogene metastasen (tabel 3).  
Tabel 3 .  De localisatie van de recidieven, bij 5 14 voiledig radiotherapeutisch behandelde 
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Door Calame ( 1 %9) worden overeenkomstige percentages locale 
recidieven gevonden voor zowel de operatief, als de radiotherapeu­
tisch behandelde patiënten. 
Op de vraag of een als routine uitgevoerde stageringslaparotomie 
bijdraagt tot een verbetering van de prognose, trachtte Kademian 
( 1977) antwoord te krijgen. Hieromtrent werd door hem een theore­
tische berekening gemaakt (tabel 4), waarbij hij uitging van de vol­
gende gegevens : 
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1. Voor ieder stadium werd een hypothetische groep van 100 pa­
tiënten genomen. 
2. De gegevens betreffende de localisatie van de recidieven, verdeeld 
over de verschillende stadia, werden ontleend aan de gegevens van 
Paunier (1967) (tabel 3) .  
3 .  Er werd door Kademian uitgegaan van de volgende vijf jaars over­
levingspercentages: 
89% voor stadium IB 
74% voor stadium II 
45% voor stadium III 
20% voor stadium IV. 
4. De gegevens betreffende de verbetering van de prognose na een, 
op grond van de gegevens verkregen bij de stageringslaparotomie 
noodzakelijk geachte para-aortale bestraling, werden ontleend aan 
de studie van Vongtama ( 1977). Door hem werd gesteld, dat 
slechts bij 25% van de patiënten bij wie een para-aoctale bestra­
ling nodig werd geacht, een verbetering van de prognose met 
tenminste 24 maanden is te verwachten. 
5. 1 %  operatie-mortaliteit. 
De berekening die Kademian aan de hand van de hierboven ge­
noemde gegevens ( 1  tjm 5 )  uitvoerde, is weergegeven in tabel 4. 
Uit deze berekening van Kademian ( 1977) blijkt, dat geen enkele 
patiënt met een stadium IB en een stadium IV profijt zou hebben 
gehad van een stageringslaparotomie met de daarna eventueel uit te 
voeren para-aortale bestraling. Van de patiënten met een stadium 11 
en een stadium III zou 0,5 %  profijt hebben gehad van een stagerings­
laparotomie met de daarna uit te voeren para-aortale bestraling, het­
geen een te verwaarlozen percentage is. 
Uit deze gegevens lijkt voldoende te zijn aangetoond, dat de als 
routine uitgevoerde stageringslaparotomie en hiermee het operatief 
stageren niet gerechtvaardigd is. 
Het zo nauwkeurig mogelijk stageren volgens de richtlijnen van de 
F.I.G.O. ( 1970) voldoet nog steeds het beste. 
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Tabel 4. Theoretisch berekend profijt dat patiënten met een carcinoma colli uteri zouden 
hebben, indien bij 100 patiënten van ieder stadium bij de behandeling gebruik 
gemaakt zou zijn van de gegevens, verkregen bij een als routine uitgevoerde stage­
ringslaparotomie (naar Kademian 1977). 
Klinisch stadium 
IB 11 lil IV 
Hypothetisch aantal patiënten per stadium 100 100 100 100 
Hiervan aftrekken het aantal patiënten dat is 
gecureerd 89 74 45 - 21 
Blijft over het aantal patiënten dat overlijdt 1 1  26 55 79 
Hiervan aftrekken het aantal patiënten dat 
overlijdt met een locaal recidief - 7  - 19 - 48 - 74 
Blijft over het aantal patiënten met metastasen 
op afstand (alle lokalisaties) 4 7 7 5 
Hiervan aftrekken het aantal patiënten dat 
overlijdt aan metastasen op afstand anders dan 
de para-aortale localisatie - 2  - 3,5 - 3,5 - 2,5 
Blijft over het aantal patiënten met een 
uitsluitend para-aortaal gelocaliseerd recidief 2 3,5 3,5 2,5 
Hiervan aftrekken het aantal patiënten dat niet 
gecureerd wordt door een para-aortale 
bestralings behandeling - 1,5 - 2  - 2 - 2  
Blijft over het aantal patiënten dat profijt zou 
hebben van een para-aortale bestraling 0,5 1,5 1,5 0,5 
Hiervan aftrekken de operatie mortaliteit - 1  - 1  - 1  - 1 
Blijft over het aantal per 100 behandelde 
patiënten dat profijt zou hebben indien bij de 
behandeling gebruik gemaakt zou zijn van de 
gegevens verkregen bij stagerings laparotomie - 0,5 + 0,5 + 0,5 - 0,5 
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2.6. EIGEN STAGERINGSRESULTATEN 
Alle patiënten werden gestageerd door een oncologisch gynaeco­
loog volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. (1970) . Deze oncologisch 
gynaecoloog voerde tevens de operatie uit bij die patiënten bij wie een 
radicale operatie geïndiceerd was. 
Een onderzoek in narcose werd niét als routine uitgevoerd. Wél 
werd bij de geringste twijfel over het stadium besloten tot een onder­
zoek in narcose. 
Bij 108 van de 356 patiënten (30,3 %) werd voor het vaststellen 
van het stadium een onderzoek in narcose verricht. 
Bij 95 patiënten bleef het stadium ongewijzigd. Bij 66 van deze 95 
patiënten konden de bevindingen van het narcose-onderzoek geveri­
fieerd worden met de operatieve bevindingen. Hierbij bleek dat 4 
patiënten (6%) ondanks het narcose onderzoek niet juist gestageerd 
waren en de tumor verder uitgebreid was. 
Bij 13 patiënten werd het stadium op grond van de bevindingen 
van het narcose-onderzoek gewijzigd. Bij 12 patiënten werd het 
stadium verhoogd en bij 1 patiënt werd het stadium verlaagd. Bij 10 
van deze 13 patiënten konden de bevindingen van het narcose-onder­
zoek geverifieerd worden met de operatieve bevindingen. Bij deze 10 
patiënten bleken de operatieve bevindingen te correleren met het 
stadium dat met behulp van het narcose-onderzoek was gevonden. 
Op grond hiervan kan geconcludeerd worden dat, indien er twijfel 
bestaat over het stadium, het onderzoek in narcose een positieve bij­
drage levert bij het vaststellen van het klinisch stadium. 
In totaal bleken er in ons onderzoek 22 van de 356 patiënten 
(6, 1 % )  foutief gestageerd te zijn en wel om de volgende redenen: 
1. 6 van de 196 radicaal geopereerde patiënten (3%) waren foutief 
gestageerd op grond van niet van te voren onderkende uitbreiding 
in één van beide parametria. 
2. 4 van de 196 radicaal geopereerde patiënten (2%) waren foutief 
gestageerd op grond van een uitbreiding in de vagina, die bij kli­
nisch onderzoek minder ver was beoordeeld dan uit het histolo­
gisch onderzoek bleek. 
De bovengenoemde patiënten behielden bij de bewerking van de 
verdere gegevens in het onderzoek uiteraard het stadium, zoals dat 
prae-operatief was vastgesteld. 
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3. Uitdrukkelijk tegen de regels in waren 3 van de totaal 356 patiën­
ten ( 1  %) ten onrechte op grond van de aanwezigheid van bulleus 
oedeem, zonder histologisch bewezen ingroei in de mucosa van de 
blaas, gestageerd als stadium IV. 
4. 6 van de 356 patiënten ( 1,7%) werden op grond van alleen de 
lymfangiografische gegevens te hoog gestageerd. Op grond van 
verdenking op het bestaan van metastasen in para-aartale klieren 
werden deze patiënten ten onrechte als stadium IV gestageerd. 
5. 3 van de 3 56 patiënten ( 1 % )  werden te laag gestageerd, omdat de, 
bij het vooronderzoek geconstateerde hydranefrose tengevolge 
van stuwing van de ureter door tumor, niét bij de stagering was 
betrokken. 
De stadia van de onder 3, 4 en 5 genoemde patiënten werden bij de 
bewerking van de verdere gegevens in het onderzoek wèl gewijzigd in 
het volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970) juiste stadium. 
Bij een aantal patiënten werd het nodig geacht een (stagerings) 
laparotomie te verrichten. De reden hiervoor was, dat er óf bij één 
van de uitgevoerde onderzoekmethoden, óf bij het klinisch onder­
zoek, gegevens aan het licht waren gekomen, die een grotere uitbrei­
ding deden vermoeden, dan op grond van het gewone onderzoek kon 
worden vastgesteld (tabel 5) .  
Tabel 5 .  Indicaties voor een stageringslaparotomie bij 356 patiënten met een carcinoma colli 
u ter i. 
AANTAL 
totaal aantal aantal 
aantal concordante discordante 
Indicatie voor de stageringslaparotomie bevindingen bevindingen 
Afwijkend lymfangiogram 1 1  6 5 
Afwijkend leverscintigram 4 3 
Palpabele bevindingen 2 
17 8 9 
Bij totaal 17 van de 3 56 patiënten ( 4, 7%) werd een stagerings­
laparotomie uitgevoerd (9 patiënten met stadium IB en 8 patiënten 
met stadium IIA). 
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Bij 1 1  van deze 17 patiënten werd een stageringslaparotomie uit­
gevoerd op grond van een door de radioloog als verdacht voor meta­
stasen geduid lymfangiogram. Bij 5 van deze 1 1  patiënten kwamen de 
operatieve bevindingen niét overeen met die van de radioloog. Bij de 
overige 6 patiënten bleken de operatieve bevindingen wél in over­
eenstemming met die van de radioloog. 
Bij 4 patiënten (3 patiënten met stadium IB en 1 patiënt met sta­
dium IIA) werd een stageringslaparotomie uitgevoerd op grond van 
focale afwijkingen op de leverscan, welke als mogelijke metastasen 
geduid werden. Bij 3 patiënten bleek er sprake te zijn van een lever­
cyste. Bij 1 patiënt was er inderdaad sprake van levermetastasen. 
Bij 2 patiënten met een stadium IB werd een stageringslaparoto­
mie uitgevoerd op grond van een weerstand in het cavum Douglasi, 
welke niet in overeenstemming gebracht kon worden met het kli­
nische stadium. Er bleek bij 1 patiënt sprake te zijn van een Brenner 
tumor. Bij de andere patiënt bleek de weerstand in het cavum Dou­
glasi te berusten op de aanwezigheid van een hydrosalpinx. 
Uit de resultaten van ons stageringsonderzoek blijkt, dat het 
overall foutief stageringspercentage 6, 1 %  bedraagt. De aanwezig­
heid van de positieve pelvine klieren werd door ons niet opgevat als 
stageringsfout Het door ons gevonden percentage is daarom niet te 
vergelijken met gegevens uit de literatuur, omdat door de meeste 
auteurs het vinden van histologisch bewezen positieve pelvine klie­
ren wel meegerekend wordt als foutieve stagering. Uit de resultaten 
van ons stageringsonderzoek blijkt, dat het narcose-onderzoek een 
positieve bijdrage levert ten aanzien van de nauwkeurigheid van het 
stageren. 
Concluderend kan gesteld worden dat het niet zinvol is om een 
proeflaparotomie uit te voeren op grond van afwijkingen, die zijn 
gevonden met behulp van onderzoekmethoden, waarvan de betrouw­
baarheid nog bewezen moet worden, dan wel zeer beperkt is. In het 
bijzonder geldt dit voor dié onderzoekmethoden, welke volgens de 
richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970) bij het stageren niet obligaat uitge­
voerd behoeven te worden. 
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Hoofdstuk 3 
De betekenis van het onderzoek van de 
urinewegen voor de diagnostiek, de 
behandeling en de follow-up van het 
carcinoma colli uteri 
3.1 .  INLEIDING 
Het onderzoek van het distale deel van de tractus urinarius heeft, 
door de ligging van de urine-afvoerwegen ten opzichte van de cervix 
en de paracervicale structuren, een belangrijke functie bij het op­
sporen van direkte uitbreiding enjof metastasering van het carei­
noma colli uteri. 
De betrokkenheid van de tractus urinarius bij het carcinoma colli 
uteri blijkt in het bijzonder uit het feit, dat de meest voorkomende 
doodsoorzaken bij patiënten met een carcinoma colli uteri nierinsuf­
ficiëntie enjof urosepsis zijn, veelal veroorzaakt door obstructie van 
één of beide ureteren, tengevolge van een recidief. Bij autopsie werd 
door Henriksen ( 1949) namelijk bij 78% van de patiënten, die be­
handeld waren voor een carcinoma colli uteri, aanwijzingen gevon­
den voor obstructie van één of beide ureteren, veroorzaakt door 
tumoruitbreiding. 
3.2. DE ANATOMISCHE RELATIE TUSSEN DE UTERUS 
EN HET DISTALE DEEL VAN DE URINEWEGEN 
Het distale deel van de ureter kruist de arteria iliaca communis juist 
mediaal van de bifurcatie in arreria iliaca interna en arteria iliaca 
externa. De ureter verloopt verder naar distaal tegen de laterale 
bekkenwand naast de hypogastrische vaten in de richting van de 
spina ischiadicus. Van hieruit verloopt de ureter meer in mediale 
richting door het ligamenturn cardinale tot 2 cm lateraal van de cer­
vix. De arteria uterina kruisend, vervolgt de ureter zijn weg naar 
distaal en mondt uit in het trigonum van de blaas. 
De blaas ligt ventraal ten opzichte van de vagina en het onderste 
uterussegment. De blaasbodem en de urethra liggen tegen de voorste 
vaginawand, hiervan gescheiden door het septurn vesicovaginale. 
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Bij een direkte uitbreiding van het carcinoma colli uteri in het 
parametrium of in de richting van de blaas, maar ook bij regionale 
lymfogene metastasering, zal het distale deel van de tractus urinarius 
gemakkelijk betrokken raken bij het tumorproces uitgaande van de 
cervix. Met betrekking tot de ureter kan dit bij het urografische on­
derzoek waarneembare contourveranderingen enjof verplaatsing tot 
gevolg hebben. In een later stadium kan het maligne proces zelfs aan­
leiding geven tot gehele of gedeeltelijke afsluiting van de ureter. In­
dien de tumor zich uitbreidt in de richting van de blaas, kan bij de 
cystoscopie een elevatie van de blaasbodem waargenomen worden, 
meestal gepaard gaande met een fixatie van de cervix aan de blaas­
bodem. Het aspect van het blaasslijmvlies zal afhangen van de mate 
van doorgroei van de tumor in de blaaswand. 
Het belang van de relatie tussen het distale deel van de tractus 
urinarius en het carcinoma colli uteri voor de stagering, gaf de 
F.I.G.O. ( 1970) aanleiding om te stellen, dat de intraveneuze uro­
grafie een obligaat uit te voeren diagnostisch onderzoek dient te zijn 
bij de stagering van het carcinoma colli uteri. Verder geeft de F.I.G.O. 
aan welke consequenties de, bij het urografisch onderzoek, gevonden 
afwijkingen hebben voor de stagering. 
3.3. DE WAARDE VAN DE INTRA VENEUZE UROGRAFIE 
(I.V. U.) 
3.3 .1 .  Inleiding 
Er werd reeds gewezen op het belang van het verrichten van 
intraveneuze urografie in het kader van het stageringsonderzoek van 
het carcinoma colli uteri. De F.I.G.O. (1970) doet bij het vinden van 
zódanige obstructieverschijnselen, dat daarbij hydranefrose of een 
afunctionele nier wordt gevonden, de volgende uitspraak: 
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De aanwezigheid van obstructieverschijnselen met hydrane­
frose of van een afunctionele nier, verhoogt het stadium tot 
stadium III, óók, indien de tumor op grond van de andere kli­
nische bevindingen lager gestageerd zou zijn. Hierbij dient op­
gemerkt te worden dat, indien op grond van anamnese enjof 
onderzoek er een niet door het tumorproces veroorzaakte af-
wijking gevonden wordt, deze regel niet als zodanig toegepast 
dient te worden. De aanbevelingen die de F.I.G.O. ( 1970) doet 
voor het onderzoek van de urinewegen zijn op zich echter zeer 
beperkt. De intraveneuze urografie is de enige onderzoek­
methode die bij het stageringsonderzoek obligaat uitgevoerd 
dient te worden. 
3.3.2. Oe voorbereiding van de patiënt; de uitvoering en 
interpretatie van de intraveneuze urografie 
De voorbereiding van de patié'nt 
Bij de beoordeling van het I.V. U. kan darminhoud een storende in­
vloed hebben. Om deze reden worden alle patiënten vóór het onder­
zoek gelaxeerd. De radiologische afdeling eiste niet dat de patiënten 
voor het onderzoek nuchter werden gehouden. Bij het I. V. U. is de 
hydratietoestand van de patiënt van minder groot belang dan bij de 
renografie. Er worden om deze reden geen extra maatregelen ge­
nomen om de hydratietoestand van de patiënt te verbeteren. 
De uitvoering van de intraveneuze urografie 
Het onderzoek wordt, evenals bij de renografie, zodanig uitge­
voerd, dat de patiënt zich in rugligging bevindt. Alvorens het con­
trastmiddel toe te dienen wordt een z.g. "blanco" buikoverzichtsop­
name gemaakt ter beoordeling van de hoeveelheid storende darm­
inhoud. Ook dient deze opname er voor om eventuele contrasthou­
dende concrementen aan te kunnen tonen. Deze kunnen namelijk bij 
later gemaakte opnamen schuil gaan in de contrasthoudende urine, 
waarmee de urinewegen zijn gevuld. Nadat deze "blanco" buikover­
zichtsopname is beoordeeld, krijgt de patiënt de contrastvloeistof 
lsopaque 440® in een dosis van 50 ml intraveneus toegediend. Tien 
minuten na deze injectie wordt in rugligging een buikoverzichtsop­
name gemaakt. Indien door onvoldoende excretie van de contrast­
vloeistof geen goede afbeelding van het pyelum en van de ureteren 
wordt verkregen, worden aanvullende opnamen gemaakt. Bij het 
bestaan van stuwing in één van de ureteren wordt door het maken 
van gerichte opnamen getracht om de ernst ervan na te gaan en de 
plaats van de obstructie te localiseren. Een compressie op het ab­
domen wordt niet toegepast. 
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De interpretatie van de intraveneuze urografie 
Voor een goede beoordeling van de ureteren is het, vooral bij 
gynaecologische tumoren, van belang, dat een opname wordt ver­
kregen, waarbij het distale 1/3 deel van de ureteren volledig met con­
trasthoudende urine is gevuld (fig. 1) .  
Fig. 1 .  Intraveneuze urografie verricht i n  het kader van de stagering van het carcinomacolli uteri. 
Fig. la. 
Onvoldoende vulling van de ureteren met 
contrast houdende urine, waardoor het distale 
1/3 deel van de ureter niet is te beoordelen. 
Fig. lb. 
Voldoende vulling van de ureteren met con­
trast houdende urine, waardoor het distale 1/3 
deel van de ureter goed is te beoordelen. 
Immers, abnormaal verloop enjof contourveranderingen van de 
ureteren kunnen wijzen op een direkte doorgroei van de tumor of op 
verdringing door lymfogene metastasering. 
Bij de beoordeling van het I. V. U. worden voor wat betreft de 
stuwingsverschijnselen de volgende criteria gehanteerd (fig. 2) : 
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Fig. 2. De verschillende graderingen van obstructie bij de intraveneuze urografie. 
Fig. 2a. Fig. 2b. Fig. 2c. 
Graad I obstructie. Graad 11 obstructie. Graad III obstructie. 
Graad I stuwing (obstructie) 
Bij het vinden van een plomp pyelum calices systeem, zonder 
duidelijke toename van kelkhalswijdte enjof afwijkingen aan 
de ureter(en) bij een overigens normale blaasvulling, wordt 
gesproken van Graad I stuwing (fig. 2a). 
Graad II stuwing (obstructie) 
Bij het vinden van een verwijd pyelum calices systeem met 
duidelijk verwijde ureter(en), zonder overvulde blaas en ge­
ringe hydronefrose, wordt gesproken van Graad 11 stuwing 
(fig. 2b) . 
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Graad lil stuwing (obstructie) 
Bij het vinden van een sterk verwijd pyelum calices systeem met 
sterk verwijde ureter(en) met duidelijke hydronefrose, waarbij 
nog sprake was van enige uitscheiding, wordt gesproken van 
Graad 111 stuwing (fig. 2c). 
Graad IV stuwing (obstructie) 
Indien na één uur totaal geen uitscheiding wordt verkregen, 
wordt gesproken van Graad IV stuwing. 
Bij de beoordeling van de intraveneuze urografie wordt veel aan­
dacht besteed aan het verloop van de ureteren. 
Zoals later zal blijken, heeft een op zichzelf staande verplaatsing 
van het distale deel van één der beide ureteren een even grote prog­
nostische betekenis als de obstructieverschijnselen hebben (zie 
(blz. 46) . 
3.3.3. Resultaten van de intraveneuze urografie 
In de periode januari 1970 tjm december 1978 werd bij 355  patiën­
ten intraveneuze urografie verricht vóór de aanvang van de behande­
ling. Slechts bij één patiënt moest dit onderzoek in verband met een 
allergie voor jodiumhoudend contrastmiddel achterwege blijven. 
Afgezien van de obstructieverschijnselen enjof verplaatsing van 
het distale deel van de ureteren, werden bij 29 van de 355 patiënten 
(8, 1 % )  aangeboren en/ of verworven afwijkingen gevonden, die geen 
verband leken te hebben met het carcinoma colli uteri (tabel 1) .  Dit 
percentage wijkt niet veel af van het percentage aangeboren enjof 
verworven afwijkingen, dat door Shingleton ( 1971) werd gevonden 
bij 877 patiënten met een carcinoma colli uteri. Dit percentage be­
droeg 13%. 
In ons onderzoek werd met behulp van de intraveneuze urografie 
bij totaal 22 van de 355 patiënten (6,2%) tekenen van obstructie 
waargenomen bij het stageringsonderzoek (tabel 2) .  
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Tabel 1. Aangeboren en/of verworven afwijkingen (behalve her carcinoma colli ureri),  
gevonden mer behulp van intraveneuze urografie bij her srageringsonderzoek van 
355 pariënren mer een carcinoma colli ureri. 
Afwijking Aanral % 
Dubbelsysreem 6 1,7 
Niercysren 6 1,7 
Urolirhiasis 9 2,5 
Srenose van de pyelo-urererale overgang 4 1,1 
Chronische pyelonefriris 3 0,8 
Hoefijzernier 0,3 
29 8,1 
Tabel 2. De mer behulp van de intraveneuze urografie gevonden obsrrucrieverschijnselen, bij 
355 voor een carcinoma colli ureri behandelde pariënren, verdeeld over de verschil­
lende sradia. 
Klinisch sradium Obsrrucrieverschijnselen 
Aanral % 
IB (n=151)  0 0 
IIA (n= 93) 4 4 
IIB (n= 33) 4 12 
111 (n= 71)  1 1  1 4  
IV (n= 7) 3 42 
Toraal (n=355) 22 6,2 
Bij 4 van deze 22 patiënten (2 patiënten met stadium IIA en 2 
patiënten met stadium IIB) bleek de gevonden Graad I obstructie 
veroorzaakt te worden door een uretersteen. 
Bij de overige 18  van de 355  patiënten (5,0%) moesten de obstruc­
tieverschijnselen worden toegeschreven aan uitbreiding van de tu­
mor. Dit percentage ligt aanzienlijk lager dan de percentages die ge­
vonden zijn door van Nageli ( 1975)  en Shingleton ( 1971) ,  respectie­
velijk 14,7% en 14, 1  %. Eén van de oorzaken hiervoor is, dat deze 
auteurs in hun patiëntenpopulatie een significant hoger percentage 
patiënten met een stadium III en een stadium IV hebben opgenomen 
(P<0,001). In het onderzoek van van Nageli bedroeg het percentage 
stadium 111 en stadium IV tumoren totaal 34,8% van de in totaal 583 
patiënten. Bij Shingleton bedroeg het percentage stadium 111 en sta-
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dium IV tumoren tezamen 2 1,9% van de in totaal 355 patiënten. Zo­
als te verwachten steeg bij de hogere stadia het percentage obstruc­
tieverschijnselen met hydranefrose aanzienlijk. 
Het was opvallend, dat bij het uiteindelijk vaststellen van het kli­
nische stadium om onverklaarbare reden bij geen van de patiënten 
gebruik is gemaakt van de informatie, die was verkregen met behulp 
van de intraveneuze urografie. Om deze reden werden 2 patiënten 
met een stadium IIB en 1 patiënt met een stadium IIA foutief gesta­
geerd. Volgens de criteria van de F.I.G.O. hadden deze patiënten, op 
grond van bij het stageringsonderzoek gevonden obstructie en hydra­
nefrose op basis van tumorgroei, gestageerd moeten zijn als stadium 
IIIB, hetgeen echter niet is gebeurd. 
Op zichzelf staande verplaatsing van het distale deel van de ure­
ter( en) zonder tekenen van obstructie• werd bij 7 van de totaal 355 
patiënten ( 1,9%) waargenomen (tabel 3). 
Tabel 3. De op zichzelf staande verplaatsing van het distale deel van één of van beide ureteren 
bij 355, voor een carcinoma colli uteri behandelde patiënten, verdeeld over de ver­
schillende stadia. 
Klinisch stadium 
IB (n= 1 5 1) 
IIA (n= 93) 
Im (n= 33) 
111 (n= 71) 
IV (n= 7) 
Toeaal (n=355) 









Bij de 2 patiënten met stadium IIA, bij wie uitsluitend verplaatsing 
van het distale deel van de ureter was gevonden, werden bij operatie 
positieve klieren gevonden aan de verplaatste zijde. Bij de overige 5 
patiënten (2 patiënten met stadium IIB en 3 patiënten met stadium 
lil) , bij wie uitsluitend verplaatsing van het distale deel van de ureter 
• De op zichzelf staande verplaatsing van het distale deel van de ureter zonder tekenen van 
obstructie zal in het vervolg worden aangeduid met: verplaatsing. 
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was gevonden, kon uit het klinisch verloop geconcludeerd worden, 
dat deze verplaatsing van het distale deel van de ureter veroorzaakt 
moest zijn door tumorgroei. Bij deze 5 patiënten werden na verloop 
van tijd obstructieverschijnselen waargenomen aan dié zijde, waar de 
ureter verplaatst was. 
Het is opvallend dat relatief weinig aandacht geschonken is aan de 
verplaatsing van het distale deel van één of van beide ureteren. 
Uit ons onderzoek blijkt namelijk, dat de kans groot geacht moet 
worden, dat de verplaatsing van het distale deel van één of van beide 
ureteren bij de operabele patiënten (stadium IB en stadium IIA) ver­
oorzaakt wordt door direkte uitbreiding enjof metastasering in de 
pelvine klieren. Ook bij de volledig radiotherapeutisch behandelde 
patiënten (in het algemeen de hogere stadia),  blijkt uit het klinisch 
verloop, dat dit fenomeen in verband gebracht dient te worden met 
direkte uitbreiding enjof lymfogene metastasering van de tumor. 
Bij de verplaatsing van één of beide ureteren zonder obstructiever­
schijnselen is het van belang om te weten of er op dat moment tevens 
obstructieverschijnselen kunnen worden aangetoond met behulp van 
de renografie. In ons onderzoek was slechts bij 2 van de 7 patiënten 
met verplaatsing van het distale deel van de ureter(en) tevens rena­
grafie verricht. Bij deze 2 patiënten werden met de renagrafie ook 
obstructieverschijnselen gevonden aan de verplaatste zijde. Bij de 
overige 5 patiënten was geen renagrafie verricht. Verplaatsing van 
de ureter(en) boven het niveau van het kleine bekken, ging bij 3 van 
de 3 patiënten gepaard met obstructieverschijnselen op het renogram 
aan de verplaatste zijde. 
Door ons kan weliswaar niet met zekerheid gesteld worden dat bij 
de op zichzelf staande verplaatsing van de ureter(en) ook altijd ob­
structieverschijnselen gevonden worden met behulp van de reno­
grafie, doch er zijn wél enige aanwijzingen die een dergelijke ver­
onderstelling rechtvaardigen. 
3.4. DE WAARDE VAN DE RENaGRAFIE 
3.4. 1. Inleiding 
De waarde van de renagrafie voor het opsporen van obstructiever­
schijnselen in het bovenste deel van de urinewegen na gynaecolo-
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gische operaties, werd door Gerbie, Flanagan en Woodbury als eer­
sten, pas in 1961 aan de orde gesteld. Vóór 1961 werd hiervoor uit­
sluitend de intraveneuze urografie gebruikt. 
In het Academisch Ziekenhuis te Groningen werd de renagrafie 
vanaf 1973 incidenteel en vanaf 1974 als routine uitgevoerd bij het 
disseminatie onderzoek van patiënten met een carcinoma colli uteri. 
Vanaf juni 1974 tot en met juni 1978 werd bij de operabele patiënten 
(stadium IB en stadium IIA) een vergelijkend onderzoek uitgevoerd 
tussen de renagrafie en de intraveneuze urografie, met als doel na te 
gaan welke waarde de renagrafie en de intraveneuze urografie heb­
ben bij het vroegtijdig opsporen van geringe obstructieverschijn­
selen. De resultaten van dit vergelijkend onderzoek zullen afzonder­
lijk worden besproken. 
Verder werd onderzocht óf, en zo ja, wélke de praktische voordelen 
van de renagrafie zijn ten opzichte van de intraveneuze urografie. 
Tenslotte zal ook de waarde van de renagrafie bij de volledig radio­
therapeutisch behandelde patiënten worden besproken. 
3.4.2. Patiënten en methoden 
Uit de periode juni 1974 tot en met juni 1978 werden in totaal 1 16 
gecombineerd behandelde patiënten in het onderzoek betrokken. 
Het betrof 87 patiënten met een stadium IB en 29 patiënten met een 
stadium IIA. De wijze van behandelen kwam reeds ter sprake op 
blz. 5. 
Bij alle patiënten werd er naar gestreefd om zowel de renografie, 
als de intraveneuze urografie op dezelfde dag te verrichten. Dit ge­
combineerde onderzoek werd per patiënt een aantal malen uitge­
voerd en wel: 
prae-operatief. 
post-operatief: na 14 dagen; 2-4 maanden; 6 maanden; 12  
maanden en daarna jaarlijks tot 5 jaar ná  de 
operatie. 
Gezien het feit, dat alleen de patiënten uit 1974 op het moment 
van evaluatie van het onderzoek 5 jaar vervolgd waren, is het totaal­
aantal gecombineerde onderzoekingen per patiënt in de opeenvol­
gende jaren aflopend. In totaal werden bij de 1 16 patiënten 432 
gecombineerde onderzoekingen verricht. Alle intraveneuze urogra-
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fieën en renografieën werden, in verband met dit onderzoek, opnieuw 
beoordeeld. Deze herbeoordeling door de radioloog, respectievelijk 
de nucleair geneeskundige, geschiedde onafhankelijk van elkaar. 
3.4.3. De voorbereiding van de patiënt; de uitvoering en de 
interpretatie van de renagrafie 
De voorbereiding van de patiënt 
Een van de factoren die bij de renagrafie mede bepalend is voor de 
vorm van de verdwijningscurve, is de hydratietoestand van de patiënt. 
Onvoldoende hydratie geeft een verminderde nierdoorstroming, 
waardoor de verdwijningscurve een vlakker verloop krijgt. Daardoor 
zou een vertraagde verdwijning ten onrechte géinterpreteerd kunnen 
worden als een geringe obstructie. 
Om de omstandigheden voor het onderzoek zoveel mogelijk te 
standaardiseren, kregen alle patiënten vóór het onderzoek zeker­
heidshalve een halve liter extra vocht per os toegediend. 
De uitvoering van de renagrafie 
Als radiofarmacon werd het 1 3 11- of 1231. jood-hippuran gebruikt. 
De gebruikte dosis bedroeg 60- 100 pCi, afhankelijk van het lichaams­
gewicht van de patiënt. Het hippuran gedraagt zich als para-amino­
hippuurzuur (P.A.H.) . Het radiofarmacon wordt zeer efficiënt door 
de nier geëxtraheerd (90% ) .  Via de tubuli treedt een snelle uitschei­
ding op. Voor een klein gedeelte heeft ook uitscheiding plaats door 
filtratie via de glomeruli. Na intraveneuze injectie van het radiofar­
macon wordt gedurende 20 minuten het radioactiviteitsverloop in de 
nierstreek geregistreerd. De patiënt bevindt zich hierbij in liggende 
houding. De detectie vindt plaats met behulp van een gammacamera, 
die onder de patiënt is geplaatst. Allergische reacties hebben zich 
met het gebruikte radiofarmacon nimmer voorgedaan, ook niet bij 
patiënten met een overgevoeligheid voor jodiumhoudende contrast­
middelen, die gebruikt worden bij de intraveneuze urografie. 
De interpretatie van de geregistreerde gegevens 
Aan de normale curve, verkregen door het activiteitsverloop in de 
nierstreek te meten, worden door Winter ( 1956) en Gerbi ( 1962) drie 
fasen onderscheiden. De vasculaire-, de secretie- en de excretiefase. 
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Omdat het proces van opname en excretie van de "tracer" gecom­
pliceerder verloopt, dan bovengenoemde formulering suggereert, is 
het wellicht beter te volstaan met de benaming: fase A, fase B en fase 
C omdat hiermee geen funktionele benaming wordt aangeduid 
(fig. 3) .  
In fase A treedt, als gevolg van de snel toenemende hoeveelheid 
"tracer", die via de circulatie wordt aangevoerd, een snelle stijging op 
Vervolgens neemt de steilheid van de curve af. 
Hiermee begint fase B. Deze fase is een afspiegeling van de op­
name (accumulatie) van het radiofarmacon in de nier en de passage 
via de nefronen naar het pyelum. 
Na 3-5 minuten begint de verdwijning van de radioactiviteit, de in­
middels sterk verminderde accumulatie te domineren. De curve ver­
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Fig. 3. De drie verschillende fasen die bij de renagrafie zijn te onderscheiden; fase A, fase B, 
fase C. 
Een normaal verlopende curve (doorlopende lijn). 
Een curve passend bij obstructie (onderbroken kromme lijn). Deze daalt binnen 20 minuten 
niet onder het 50% niveau van de top (horizontale onderbroken lijn). 
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Bij een goed functionerende nier met alleen een afvloedbelemme­
ring zijn fase A en fase B in principe normaal. De derde fase toont dan 
echter een onvoldoende daling. Bij een aanzienlijke obstructie kan 
zelfs sprake zijn van een zich voortzettende stijging. 
In ons onderzoek wordt van een obstructieve curve gesproken, in­
dien 20 minuten ná injectie van het radiofarmacon, het niveau van de 
curve nog boven 50% van de maximale waarde ligt (fig. 3). 
3.4.4. Resultaten van het vergelijkend onderzoek tussen de 
renagrafie en de intraveneuze urografie 
De resultaten van het vergelijkend onderzoek bij 1 16 gecombi­
neerd behandelde patiënten met stadium IB en stadium IIA, zijn 
weergegeven in tabel 4. In deze tabel geeft het kenmerk "afwijkend" 
aan, dat door de nucleair geneeskundige een obstructieve curve op de 
renagrafie was vastgesteld (blz. 34), of dat door de radioloog stu­
wingsverschijnselen bij de intraveneuze urografie waren aangetrof­
fen (blz. 27). 
Tabel 4.  Het aantal gecombineerd uitgevoerde onderzoekingen, verdeeld over de verschil­
lende fasen van behandeling en follow-up en de concordantie en discordantie russen 
de renagrafie en de intraveneuze urografie. 
Renagrafie Normaal 
I.V. U. Normaal 
Renagrafie Afwijkend 




I.V. U. Afwijkend 
Aantal onderzoekingen 
Prae- 14 dg. 
operatief post-
operatief 
1 1 3  89 
14 
2 1 3  
0 0 















Uit tabel 4 blijkt dat bij 410 van de in totaal 432 gecombineerd uit­
gevoerde onderzoekingen (94,9%) de bevindingen van de intra­
veneuze urografie en de renografie, na herbeoordeling met elkaar in 
overeenstemming waren (concordant). Bij 384 onderzoekingen lie­
ten beide onderzoekmethoden een normaal beeld zien. Bij 26 onder­
zoekingen waren er zowel bij de intraveneuze urografie, als bij de 
renagrafie tekenen van obstructie geconstateerd. 
Het door ons gevonden percentage concordante bevindingen 
(94,9%) ligt significant hoger (P<0,001) dan door Lundgren ( 1972) ,  
Vlmsten ( 1975) en door Leodolter (1979) werd beschreven. Deze 
auteurs vonden respectievelijk 73%, 86% en 82% concordante be­
vindingen bij ongeveer even grote aantallen patiënten. De reden 
hiervoor moet wellicht gezocht worden in het feit, dat alle onder­
zoekingen in ons onderzoek gestandaardiseerd zijn uitgevoerd, en ge­
Ïnterpreteerd aan de hand van strikte criteria hetgeen door Ulmsten, 
Lundgren en Leodolter niet wordt vermeld. Meer dan in andere 
onderzoekingen zijn in ons onderzoek zeer strikte criteria gehanteerd 
voor het al of niet aanwezig zijn van obstructieverschijnselen. 
Discordante bevindingen 
Bij 22 van de in totaal 432 gecombineerd uitgevoerde onderzoekin­
gen (5, 1 %) waren de bevindingen van de intraveneuze urografie en 
de renagrafie na herbeoordeling niet met elkaar in overeenstemming 
(discordant). 
Bij 20 van deze gecombineerd uitgevoerde onderzoekingen toonde 
de renagrafie tekenen van obstructie, terwijl de intraveneuze urogra­
fie normaal was. Deze vorm van discordantie bedroeg hiermee op de 
in totaal 432 gecombineerd uitgevoerde onderzoekingen 4,6%.  
Zoals later zal blijken, deed deze vorm van discordantie zich vooral 
voor bij het 14 dagen post-operatief uitgevoerde onderzoek en wel bij 
14 van de 1 16 gecombineerd uitgevoerde onderzoekingen ( 12,0%) .  
Dit percentage komt overeen met het door Vlmsten ( 1975) gevon­
den percentage. Hij vond in 13% der gevallen uitsluitend obstructie­
verschijnselen met behulp van de renografie. 
Bij 2 van de 22 discordante onderzoekingen toonde alléén de intra­
veneuze urografie tekenen van obstructie, terwijl de renagrafie nor­
maal was. Deze vorm van discordantie deed zich alleen voor bij het 
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2-4 maanden post-operatief uitgevoerde onderzoek en wel bij 2 van 
de 1 16 patiënten ( 1, 7%) .  Dit percentage komt overeen met het door 
Vlmsten ( 1975)  gevonden percentage. Hij vond bij 1 %  der gevallen 
uitsluitend obstructieverschijnselen met behulp van de intraveneuze 
urografie. 
De resultaten van het vergelijkend onderzoek tussen de renagrafie 
en de intraveneuze urografie zullen verder uiteen gezet worden aan 
de hand van de periode, waarin het onderzoek ten opzichte van de 
operatie werd uitgevoerd. 
Resultaten van het prae-operatief uitgevoerde onderzoek 
Prae-operatieve obstructieverschijnselen werden bij 3 van de in 
totaal 1 16 patiënten waargenomen. Bij 2 van deze 3 patiënten waren 
de obstructieverschijnselen zowel bij de renografie, als bij de intra­
veneuze urografie waargenomen. Bij deze 2 patiënten bleken de ob­
structieverschijnselen te berusten op de aanwezigheid van een ureter­
steen. 
Bij 1 patiënt waren de obstructieverschijnselen uitsluitend met 
behulp van de renagrafie vastgesteld. Bij deze patiënt bleken de ob­
structieverschijnselen te zijn veroorzaakt door positieve pelvine 
klieren aan de geobstrueerde zijde. 
Aan een dergelijke relatie, namelijk tussen het vinden van een 
prae-operatief renogram met een obstructieve curve en het aanwezig 
zijn van positieve klieren aan de geobstrueerde zijde(n), wordt door 
Kjörstadt ( 1977) grote waarde gehecht. Door hem werd bij 10 van de 
15  patiënten met een stadium IB met positieve klieren (67%) prae­
operatief obstructieverschijnselen op het renogram geconstateerd 
aan dié kant, waar post-operatief positieve klieren aanwezig bleken 
te zijn. Hij beschouwde dit renografisch gegeven als zeer waardevol. 
Het was niet zelden van doorslaggevende betekenis bij de beoor­
deling van dubieuze afwijkingen op de lymfangiografie. 
In ons onderzoek werd een prae-operatief afwijkend renogram 
slechts bij 1 van de 19 patiënten (5%)  met positieve klieren gevon­
den. Deze obstructieversehij nselen waren bij deze patiënt wél geloca­
liseerd aan dié kant waar de positieve klieren waren aangetroffen. 
Met ons onderzoek kon de door Kjörstadt ( 1977) gesuggereerde cor­
relatie tussen een prae-operatief renogram met een obstructieve 
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curve en het aanwezig zijn van positieve klieren aan de geobstrueerde 
zijde(n) niet duidelijk worden aangetoond. 
Ook door Vlmsten ( 1975),  Lundgren ( 1972) en door Vaerenberg 
( 197 1) wordt de door Kjörstadt beschreven correlatie tussen een 
prae-operatief renogram met obstructieve curve en het bestaan van 
positieve klieren aan de geobstrueerde zijde niet vermeld. 
Resultaten van het 14 dagen post-operatief uitgevoerde onderzoek 
Bij 27 van de 1 16 geopereerde patiënten (23,2%) werden bij het 
14 dagen post-operatief uitgevoerde onderzoek tekenen van obstruc­
tie waargenomen. Bij 2 1  van deze 27 patiënten (78%) bleek later, dat 
de obstructieverschijnselen van voorbijgaande aard waren. Deze 
passagère obstructieverschijnselen waren na gemiddeld 2,9 maanden 
(spreiding 2-6 maanden) weer verdwenen. 
De precentages passagère post-operatieve obstructieverschijnse­
len lopen in de literatuur sterk uiteen. Ook bij eenzelfde tijdsinterval 
waarin het post-operatieve onderzoek door de verschillende auteurs 
werd uitgevoerd. Door Radclick ( 1964) werd bij 80%, door Lundgren 
( 1972) bij 17% en door Vlmsten ( 1975)  bij 25% van de patiënten 
post-operatieve passagère obstructie gevonden. 
Een duidelijke oorzaak voor deze grote verschillen kon door ons 
niet worden achterhaald. Door de meeste auteurs worden de geringe 
post-operatieve passagère obstructieverschijnselen als een verwaar­
loosbare complicatie geduid, en worden toegeschreven aan het ont­
staan van oedeem, circulatie- en innervatiestoornissen van de vrijge­
prepareerde ureter. 
Bij het 14 dagen post-operatief verrichte gecombineerde onder­
zoek, werden de obstructieverschijnselen bij 14 van de 27 patiënten 
(52%) uitsluitend geconstateerd met behulp van de renografie. 
Gezien het feit dat er vlak na de operatie sprake is van geringe, 
meestal passagère obstructie, lijkt hiermee de grotere gevoeligheid 
van de renagrafie ten opzichte van de intraveneuze urografie voor het 
opsporen van postrenale obstructie, aangetoond. 
Bij 6 van de 27 patiënten (22%) bij wie 14 dagen na de operatie 
obstructieverschijnselen waren geconstateerd bleek, dat deze ver­
schijnselen irreversibel waren. De obstructieverschijnselen bij deze 
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patiënten onderscheidden zich noch bij de renografie, noch bij de 
intraveneuze urografie, van de obstructieverschijnselen die zijn waar­
genomen bij de patiënten met een passagère obstructie. 
Hieruit kan geconcludeerd worden, dat het vroeg ( 14 dagen) post­
operatief verrichte renografisch onderzoek geen voorspellende 
waarde heeft ten aanzien van het zich al of niet ontwikkelen van pro­
gressieve irreversibele obstructie. Om deze reden én het feit dat de 
passagère obstructieverschijnselen na gemiddeld 2,9 maanden weer 
verdwenen zijn, is het niet zinvol om bij patiënten met een onge­
stoord post-operatief verloop de renagrafie enjof de intraveneuze 
urografie als routine vroeg ( 14 dagen) na de operatie uit te voeren. 
Resultaten van het 2-4 maanden post-operatief uitgevoerde onder­
zoek 
Bij 10 van de 1 16 geopereerde patiënten (8,6%) werden 2-4 maan­
den na de operatie bij de renagrafie enjof bij de intraveneuze uro­
grafie tekenen van obstructie gevonden (tabel 4, blz. 35) .  Bij 4 van 
deze 10  patiënten vertoonde de renagrafie tekenen van obstructie, 
terwijl de intraveneuze urografie normaal was. Bij 4 andere van deze 
10 patiënten toonde zowel de renografie, als de intraveneuze uro­
grafie tekenen van obstructie. 
Bij 2 van deze 10  patiënten toonde de intraveneuze urografie teke­
nen van obstructie, terwijl de renagrafie normaal was. Ook door 
Vlmsten ( 1975) ,  Lundgren ( 1972) en Leadalter ( 1979) werd deze 
vorm van discordantie bij hoge uitzondering gevonden, terwijl deze 
door Beauduin ( 1979) niet wordt gevonden. Een duidelijke verkla­
ring voor deze vorm van discordantie werd door bovengenoemde 
auteurs niet gegeven en kon door ons ook niet worden aangetoond. 
Mogelijk dat de door Mayer ( 1972) en door Vlmsten ( 1975)  beschre­
ven aanzienlijke variaties in de peristaltiek van de ureter, na radicale 
gynaecologische operaties, zoals bijvoorbeeld na de operatie volgens 
Wertheim-Meigs, hierbij een rol spelen. 
Bij 6 van de 10 patiënten bij wie obstructieverschijnselen zijn aan­
getoond bij het 2-4 maanden post-operatief uitgevoerde onderzoek, 
waren de obstructieverschijnselen reeds eerder aangetoond bij het 14 
dagen post-operatief uitgevoerde onderzoek (renografisch enj of uro­
grafisch).  
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Bij de overige 4 patiënten waren de obstructieverschijnselen pas 
voor het eerst aangetoond bij het 2-4 maanden post-operatief uitge­
voerde gecombineerde onderzoek. Bij 2 van deze 4 patiënten werden 
de obstructieverschijnselen veroorzaakt door een lymfcyste aan de 
geobstrueerde zijde. Na punctie van de cyste verdwenen de obstruc­
tieverschijnselen weer. Bij de overige 2 patiënten was sprake van 
geringe obstructieverschijnselen, die zonder therapeutische maat­
regelen stationair bleven en geen aanleiding gaven tot nierfunctie­
stoornissen. 
Uit het klinisch verloop van de 6 patiënten (tabel 5 )  met pro­
gressieve irreversibele obstructie is komen vast te staan, dat, indien 
drie maanden na de operatie geen verbetering van de obstructiever­
schijnselen is opgetreden, dan aangenomen mag worden dat deze 
obstructie progressief en irreversibel zal zijn. 
Tabel 5. Oorzaken, gevolgen en de therapie van vroeg post-operatief ontstane irreversibele-
en progressieve obstructie, bij 6 van de 116  patiënten die een operatie volgens 
Wertheim-Meigs ondergingen wegens een carcinoma colli uteri. 
Stadium Klieren Postopera· Therapie P.A. Opmerking 
tieve radio-
therapie 
Mv.K.T. IB neg. niet nefrectomie fibrose 
Mv.S.P. IB neg. niet ureterocysto fibrose 
stomie 
Mw.V.B. IB neg. wel nefrectomie fibrose obstructie na 
ureterovag. 
fistel 
Mv.V.V. IIA pos. wel geen pat. weigert 
operatie. Nu 
4 jaar vrij 
van recidief 
MvJ.D. IIA neg. niet nefrectomie fibrose 
Mv.D.L. IIA neg. niet nefrectomie fibrose 
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Indien het 14 dagen post-operatieve onderzoek naar de aanwezig­
heid van obstructie niet is verricht, is frequente renografische con­
trole, van de 2-4 maanden na de operatie gevonden obstructiever­
schijnselen, noodzakelijk. Indien geen verbetering van deze obstruc­
tieverschijnselen wordt waargenomen, kan vroegtijdig chirurgisch 
ingrijpen voorkómen dat de functie van de nier onherstelbaar be­
schadigd wordt. 
Indien een dergelijk beleid in onze kliniek uitgevoerd zou zijn, had 
waarschijnlijk voorkomen kunnen worden dat bij 4 van de 6 patiënten 
(tabel 5) met post-operatieve progressieve obstructie de functie van 
de nier aan de geobstrueerde zijde geheel verloren is gegaan en om 
deze reden bij deze 4 patiënten een nefrectomie noodzakelijk was. 
Door Miehielsen (1968) wordt verondersteld, dat de vorming van 
stenoserend peri-ureteraal weefsel misschien door prednison kan 
worden tegengegaan, indien men de patiënt voldoende lang behan­
delt en de therapie eerst dan gestaakt wordt als de stuwing geheel 
verdwenen is. 
Hoewel deze therapie bij onze patiënten niet consequent werd toe­
gepast, is er geen verschil in beloop van de al- of niet met prednison 
behandelde patiënten geconstateerd. 
Resultaten van het later dan 4 maanden post-operatief uitgevoerde 
onderzoek 
Bij 8 patiënten werden pas na 4 of meer maanden na de operatie 
obstructieverschijnselen geconstateerd (tabel 4) . Bij 1 van deze 8 pa­
tiënten werd deze bevinding uitsluitend met behulp van de renagrafie 
gedaan. Bij de overige 7 patiënten met behulp van zowel de reno­
grafie, als de intraveneuze urografie. 
Uit de gegevens van ons onderzoek blijkt, dat naarmate het ge­
combineerde renografisch- en urografisch onderzoek later post­
operatief verricht wordt, het aantal discordante bevindingen met een 
afwijkend renogram en een normaal intraveneus urogram afneemt. 
De reden hiervoor is, dat naarmate de renagrafie en de intraveneuze 
urografie langere tijd na de operatie worden verricht, de op zich ge­
ringe passagère post-operatieve afwijkingen niet meer aanwezig zijn, 
terwijl de afwijkingen die resteren van een zodanige ernst zijn, dat ze 
zowel met behulp van de renografie, als met behulp van de urografie 
kunnen worden aangetoond. 
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Bij 6 van deze 8 patiënten waren in de periode voorafgaande aan 
het 4 of meer maanden post-operatief uitgevoerde onderzoek geen 
tekenen van obstructie geconstateerd. Bij 5 van deze 6 patiënten bleek 
er sprake te zijn van obstructieverschijnselen op basis van histolo­
gisch bewezen tumorrecidief. Bij 1 van deze 6 patiënten bleek de ob­
structie veroorzaakt te worden door een lymfcyste. De obstructie 
bleek na punctie van de cyste reversibel. 
3.4. 5. De waarde van de renografie bij de niet geopereerde 
patiënten 
In tabel 6 wordt een overzicht gegeven van het aantal volledig 
radiotherapeutisch behandelde patiënten, verdeeld over de verschil­
lende stadia, en het aantal bij het stageringsonderzoek verrichte reno­
grafieën met de gevonden afwijkingen. 
Tabel 6. Aantal renografieën verricht tijdens het stageringsonderzoek van de volledig radio· 
therapeutisch behandelde patiënten met een carcinoma colli uteri, verdeeld over de 
verschillende stadia. 
Klinisch stadium 
Stadium IB (n=20) 
Stadium IIA (n= 18) 
Stadium IIB (n=33) 
Stadium III (n=7 l )  












5 1 7  
12 48 
3 60 
Ook bij deze categorie patiënten was het opvallend, dat bij 6 van de 
20 patiënten (30%) met een afwijkend renogram uitsluitend afwij­
kingen op het renogram en niet op het intraveneuze urogram wer­
den waargenomen. Een combinatie van een afwijkend intraveneus 
urogram en een normaal renogram werd bij geen enkele patiënt 
aangetroffen. 
Uit het klinisch verloop van deze 6 patiënten kon opgemaakt wor­
den, dat de afwijkingen op het renogram wel veroorzaakt moesten 
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zijn door het tumorproces, aangezien deze patiënten allen binnen 2 
jaar aan een tumorrecidief waren overleden. In een latere fase van het 
ziekteproces werden bovendien ook afwijkingen op het intraveneuze 
urogram zichtbaar. 
De bovengenoemde bevinding versterkt onze veronderstelling, dat 
de renagrafie een meer gevoelige methode is voor het aantonen van 
geringe obstructieverschijnselen in de bovenste urinewegen, dan de 
intraveneuze urografie. 
3.4.6. Praktische voordelen van de renagrafie boven de 
intraveneuze urografie 
Behalve de grotere gevoeligheid van de renagrafie voor het aan­
tonen van obstructieverschijnselen, heeft de renagrafie ook enkele 
praktische voordelen boven de intraveneuze urografie. 
1. Bij het gebruik van het radiofarmacon 1231 en 1311-hippuran, heb­
ben zich bij de onderzochte patiënten geen allergische reacties 
voorgedaan, ook niet bij de patiënten met een overgevoeligheid 
voor jodiumhoudende contrastmiddelen (b.v. het Isopaque 440®) 
die gebruikt worden bij de intraveneuze urografie. 
Door Shehadi ( 1975)  worden bij het gebruik van dergelijke con­
trastmiddelen bij 0,1 %  van de onderzochte patiënten ernstige 
allergische reacties gezien. Door hem werd een reactie met dode­
lijke afloop gezien bij 1 op de 10.000 onderzoeken. 
Overigens deden zich in ons onderzoek bij de intraveneuze uro­
grafie geen allergische reacties met dodelijke afloop voor. 
2. Voor de renagrafie is geen darmreiniging noodzakelijk, hetgeen 
voor oudere mensen en patiënten met darmcomplicaties tenge­
volge van de radiotherapeutische behandeling een groot voordeel 
IS. 
Ook Graham ( 1970) heeft zich overigens afgevraagd of de alge­
meen gewenst geachte darmreiniging bij de intraveneuze urogra­
fie bij patiënten met een carcinoma colli uteri wel van wezenlijk 
belang is. Bij patiënten met gynaecologische tumoren staat het 
vinden van congenitale afwijkingen en het vinden van obstructie 
op de voorgrond en is het de vraag of de afbeelding van darmin­
houd hierbij wel zo storend werkt als algemeen wordt aange-
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nomen. Graham (1970) constateerde bij een groep van 39 goed 
gelaxeerde en 40 in het geheel niet gelaxeerde patiënten, bij wie in 
verband met een gynaecologische tumor een intraveneuze urogra­
fie werd verricht, géén verschil in de detectie-mogelijkheid van de 
bij gynaecologische tumoren van belang geachte afwijkingen. 
3. Bij het gebruik van de jodiumhoudende contrastmiddelen kan bij 
de urografie een, voor de patiënt onaangename, warmtesensatie 
optreden. Door de patiënt hieromtrent vantevoren goed in te lich­
ten, kan een dergelijke schrikreactie weliswaar tot een minimum 
worden beperkt, doch de meeste patiënten blijven deze warmte­
sensatie onaangenaam vinden. 
4. Omdat de gegevens van de renagrafie op gewoon papier afgedrukt 
worden, is de opslag eenvoudiger en minder ruimte-innemend. 
Bovendien kan een copie van het resultaat gemakkelijk opgeslagen 
worden bij de gegevens van de patiënt. 
3.5. DE PROGNOSTISCHE BETEKENIS VAN 
OBSTRUCTIEVERSCHIJNSELEN EN VAN 
VERPLAATSING VAN DE URETER(EN) 
In het algemeen wordt aangenomen, dat het bestaan van obstruc­
tieverschijnselen, veroorzaakt door het tumorproces, wijst op een 
zodanige uitbreiding van de tumor, dat de prognose daardoor on­
gunstig is. Als regel geldt hierbij , dat de prognose voor elk stadium 
(uitgezonderd stadium I) minstens tweemaal zo slecht is (Bosch 
1973). 
Het is opvallend, dat bij het beoordelen van de prognose door geen 
enkele auteur waarde gehecht wordt aan de op zichzelf staande ver­
plaatsing van het distale deel van één of beide ureteren, nóch aan 
de uitsluitend met behulp van de renagrafie gevonden obstructie­
verschijnselen. Zoals later zal blijken zijn deze bevindingen voor de 
prognose van even groot belang als de stuwingsverschijnselen, ge­
vonden bij de intraveneuze urografie. 
In tabel 7 wordt een overzicht gegeven van de aantallen patiënten, 
bij wie tijdens het stageringsonderzoek obstructie enjof op zichzelf 
staande verplaatsing van één of beide ureteren werd gevonden, ver­
deeld over de verschillende stadia. In deze tabel zijn alleen dié patiën-
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ten opgenomen, bij wie de obstructie of verplaatsing van de ureteren 
op géén andere wij ze verklaard kon worden dan veroorzaakt te zijn 
door tumoruitbreiding. 
Tabel 7. Door tumor veroorzaakte obstructieverschijnselen en/of op zichzelf staande ver­
plaatsing gevonden bij het stageringsonderzoek van 3 56 patiënten met een carcinoma 
colli uteri, waargenomen met behulp van de renagrafie en/ of de urografie, verdeeld 
over de verschillende stadia. 
Onderzoekmethode Aantal gevonden afwijkingen 
waarmee de afwijking 
werd aangetoond Stadium Stadium Stadium Stadium Stadium Totaal 
IB IIA IIB III IV aantal 
Renagrafie 0 3 3 0 7 
Renagrafie + I.V. U. 0 2 1 1  3 17  
I.V. U. 0 2 2 3 0 7 
(alleen verplaatsing 
van de ureteren) 
Er werd bij het stageringsonderzoek bij geen van de patiënten 
obstructieverschijnselen waargenomen uitsluitend met behulp van 
de intraveneuze urografie, doch wél uitsluitend met behulp van de 
renografie. 
Zoals uit tabel 7 blijkt zijn de obstructieverschijnselen bij 7 van de 
24 patiënten (29%) uitsluitend met behulp van de renografie aange­
toond. 6 van deze 7 patiënten (86%) waren binnen twee jaar over­
leden aan tumorrecidief. 
Uit deze bevinding menen wij te mogen concluderen dat het vin­
den van obstructieverschijnselen in de bovenste urinewegen uitslui­
tend met behulp van de renografie, prognostisch evenveel waarde 
heeft als het vinden van obstructieverschijnselen met behulp van de 
intraveneuze urografie. In de literatuur ontbreekt elke informatie 
over deze materie. 
Bij 17 patiënten (tabel 7) werden tijdens het stageringsonderzoek 
zowel met behulp van de renografie, als met behulp van de intra­
veneuze urografie tekenen van obstructie waargenomen. 15 van deze 
17 patiënten (88% )  waren binnen drie jaar overleden aan tumor­
recidief. 
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Onze bevindingen betreffende de prognostische waarde van de 
obstructieverschijnselen, gevonden tijdens het stageringsonderzoek, 
komen overeen met die van Waggoner (1969). Door hem werd bij 
93,3% van de patiënten, bij wie tijdens het stageringsonderzoek ob­
structieverschijnselen waren aangetoond, een tumorrecidief ge­
vonden. 
Bij 7 patiënten (tabel 7) werd tijdens het stageringsonderzoek met 
behulp van de intraveneuze urografie uitsluitend verplaatsing van 
het distale deel van één of beide ureteren waargenomen. 6 van deze 
7 patiënten (85,7%) waren binnen 3 jaar overleden aan tumorreci­
dief. Aan de hand van dit gegeven lijkt de conclusie gerechtvaardigd, 
dat de verplaatsing van het distale deel van één of beide ureteren 
prognostisch een even slecht voorteken is als het vinden van obstruc­
tieversehij nselen. 
3. 5 . 1 .  Conclusies betreffende de prognostische betekenis van 
obstructieverschijnselen en van verplaatsing van 
de ureter(en) 
1. De prognose van patiënten bij wie met behulp van de intrave­
neuze urografie, stuwingsverschijnselen en hydranefrose worden 
gevonden, is bijzonder slecht. In ons onderzoek waren 15  van de 17 
patiënten (88% ), bij wie met behulp van de intraveneuze urogra­
fie tijdens het stageringsonderzoek tekenen van obstructie waren 
geconstateerd, binnen drie jaar overleden aan tumorrecidief. 
2. Het uitsluitend met behulp van de renagrafie vinden van obstruc­
tieverschijnselen in de bovenste urinewegen is bij patiënten met 
een stadium IIB, stadium 111 en stadium IV van even grote beteke­
nis voor de prognose, als het vinden van obstructieverschijnselen 
met behulp van de intraveneuze urografie. 
3. Het bij de intraveneuze urografie vinden van uitsluitend verplaat­
sing van het distale deel van één of beide ureteren, heeft bij patiën­
ten met een stadium IIB, stadium lil en stadium IV even grote 
prognostische betekenis, als het vinden van stuwingsverschijnse­
len met hydronefrose. 
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3.6. RICHTLIJNEN VOOR HET DOELTREFFEND 
TOEPASSEN VAN RENOGRAFIE EN INTRA VENEUZE 
UROGRAFIE 
Uit het vergelijkend onderzoek naar de waarde van de renagrafie 
en de intraveneuze urografie voor het opsporen van obstructiever­
schijnselen in de bovenste urinewegen is komen vast te staan, dat de 
renagrafie hiervoor de meest gevoelige methode is. Deze uitspraak 
kan gedaan worden aan de hand van de discordantie ten nadele van de 
intraveneuze urografie, waargenomen bij de voigende struanes: 
1. De opgetreden discordantie ten nadele van de intraveneuze uro­
grafie bij de passagère postoperatieve obstructieverschijnselen 
(blz. 38). 
2. De gebleken grotere gevoeligheid van de renagrafie voor het aan­
tonen van obstructieverschijnselen bij de volledig radiotherapeu­
tisch behandelde patiënten (blz. 43). 
3. De gelijkwaardige prognostische betekenis van het vinden van 
obstructieverschijnselen uitsluitend met behulp van de renagrafie 
(blz. 45) .  
Uit het vergelijkend onderzoek is tevens komen vast te staan, dat 
78% van de postoperatieve obstructieverschijnselen na gemiddeld 
2,9 maanden verdwenen zijn. 
In de vroege postoperatieve periode onderscheidt de progressieve, 
irreversibele obstructie zich nóch bij de renografie, nóch bij de intra­
veneuze urografie van de passagère obstructie. 
Uit de waarneming dat de renagrafie de meest gevoelige methode 
is voor het aantonen van obstructieverschijnselen in de bovenste 
urinewegen en uit de bevinding dat de postoperatieve passagère ob­
structieverschijnselen na gemiddeld 2,9 maanden genormaliseerd 
zijn, menen wij de volgende conclusies te mogen trekken: 
1. In de (vroeg) postoperatieve fase en tijdens de follow-up kan, voor 
wat betreft de diagnostiek van de tracros urinarius, in het alge­
meen als screeningsmethode volstaan worden met het verrichten 
van renografie. Het binnen 2,9 maanden na de operatie verrichten 
van dit onderzoek heeft bij patiënten met een ongestoord post­
operatief beloop weinig waarde. Bij een afwijkend renogram zal 
ook intraveneuze urografie verricht dienen te worden, om de 
plaats van de obstructie te localiseren. 
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2. Indien postoperatieve obstructie langer dan 3 maanden blijft 
voortbestaan, zal deze obstructie in het algemeen irreversibel en 
progressief zijn. Het is van groot belang om hierna de frequentie 
van het renografisch onderzoek op te voeren tot 1X per 2-4 weken, 
in het algemeen tot een stabiele situatie is verkregen. Indien er 
geen neiging tot verbetering bestaat kan door vroegtijdig chirur­
gisch ingrijpen voorkomen worden, dat de functie van de nier 
onherstelbaar beschadigd wordt. 
Behalve de eerder genoemde voordelen van de renagrafie heeft 
deze onderzoekmethode ook nog een aantal praktische voordelen 
boven de intraveneuze urografie, namelijk het niet vóórkomen van 
allergische reacties, het niet noodzakelijk zijn van darmreiniging, het 
voor de patiënt minder onaangenaam zijn van het onderzoek en de 
gemakkelijke opslag van de gegevens (blz. 43) . 
Ondanks de bovengenoemde voordelen van de renagrafie zal de 
intraveneuze urografie toch een belangrijke rol blijven spelen bij de 
stagering, de behandeling en de follow-up van patiënten met een 
carcinoma colli uteri. Prae-operatief blijft de urografie noodzakelijk 
bij het opsporen van congenitale afwijkingen (dubbelsystemen, bek­
kennieren, etc. ) .  Van groot belang zijn in dit verband de congenitale 
afwijkingen, die net als het tumorproces, aanleiding kunnen geven 
tot stuwingsverschijnselen. Ook is het bij later te maken urografieën 
van belang om deze opnamen te kunnen vergelijken met de opnamen 
van vóór de behandeling. 
De urografie zal in de vroege postoperatieve fase van groot belang 
zijn bij verdenking op urologische complicaties zoals fistels, alsmede 
bij het beoordelen van de genezing van reconstructieve chirurgie bij 
peroperatieve complicaties aan ureteren enjof blaas. 
Indien er postoperatief sprake is van een retentieblaas is het uit­
sluitend om deze reden verrichten van intraveneuze urografie niet 
strikt noodzakelijk. Door Gasteyer ( 1967) en Rosenthall (1963) 
wordt een methode beschreven om, zonder dat de patiënt gecathete­
riseerd behoeft te worden, met behulp van het radiopharmacon 1 3 1 I­
hippuran een residubepaling van de blaas te verrichten. 
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Uit ons onderzoek is tevens gebleken dat de op zichzelf staande 
verplaatsing van het distale deel van de ureter(en), waargenomen 
met behulp van de intraveneuze urografie, in verband gebracht dient 
te worden met uitbreiding van de tumor. Hoewel niet met zekerheid 
gesteld kan worden dat in een dergelijke situatie het renografisch 
onderzoek tevens obstructie aan de verplaatste zijde vertoont, zijn er 
wel aanwijzingen die een dergelijke veronderstelling rechtvaardigen. 
Aan de hand van onze bevindingen kunnen de volgende aanbe­
velingen gedaan worden met betrekking tot het verrichten van de 
renografie en de intraveneuze urografie bij het stageringsonderzoek, 
de behandeling en de follow-up van patiënten met een carcinoma 
colli uteri. 
1. Aanbevelingen bij het stageringsonderzoek 
Het is gewenst om in het kader van het stageringsonderzoek bij 
alle stadia intraveneuze urografie uit te voeren en bij patiënten 
met stadium IIB t/m stadium IV tevens renografie uit te voeren. 
Bij de intraveneuze urografie dient niet alleen aandacht geschon­
ken te worden aan obstructieverschijnselen, maar ook aan op 
zichzelf staande verplaatsing van het distale deel van één of beide 
ure teren. 
Bij het vinden van obstructieverschijnselen uitsluitend met behulp 
van de renografie, dient men er rekening mee te houden dat dit 
veroorzaakt kan worden door tumoruitbreiding. Volgens de richt­
lijnen van de F.I.G.O. ( 1970) behoeft de renografie niet obligaat 
uitgevoerd te worden bij het stageringsonderzoek, zodat een der­
gelijke bevinding het stadium niet veranderd. 
2. Aanbevelingen voor de postoperatieve periode 
Bij een ongestoord postoperatief verloop verdient het aanbeveling 
om ongeveer 10 weken na de operatie, als routine, renografisch 
onderzoek te verrichten. Indien er geen afwijkingen worden ge­
vonden is de renografie tijdens de verdere follow-up als screening 
voor het aantonen van obstructieverschijnselen de aangewezen 
onderzoekmethode. Bij het vinden van een renogram met een ob­
structieve curve dient frequent renografisch onderzoek verricht te 
worden. Bij progressie van de obstructieverschijnselen kan door 
vroegtijdig chirurgisch ingrijpen voorkomen worden, dat de func­
tie van de nier geheel verloren gaat. 
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3. Aanbevelingen tijdens- en na radiotherapeutische behandeling 
Bij ernstige obstructieverschijnselen vóór de aanvang van de be­
handeling, verdient het aanbeveling om deze tijdens de behande­
ling te controleren met behulp van de renografie. Tijdens de radio­
therapeutische behandeling kan initieel een toename van de ob­
structieverschijnselen optreden. 
4. Aanbevelingen tijdens de follow-up 
Als screeningsmethode voor het aantonen van obstructiever­
schijnselen in de distale urinewegen, kan tijdens de follow-up vol­
staan worden met renagrafie en wel met de volgende frequentie : 
3 - 6 - 12 maanden na de beëindiging van de behandeling, daarna 
jaarlijks tot 5 jaar na de behandeling. Alleen bij het vinden van 
een obstructieve curve dient tevens intraveneuze urografie ver­
richt te worden om de plaats van de obstructie te localiseren. 
3.7. DE WAARDE VAN DE CYSTOSCOPIE 
3. 7 . 1 .  Inleiding 
De cystoscopie behoeft volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. 
( 1970) niet obligaat uitgevoerd te worden bij het stageringsonder­
zoek van het carcinoma colli uteri. Bij de richtlijnen die door de 
U.I. CC. ( 1978) gegeven worden ten aanzien van de stagering van het 
carcinoma colli uteri, dient de cystoscopie wèl obligaat uitgevoerd te 
worden. Indien de cystoscopie bij de door de U.I.C.C. gehanteerde 
T.N.M.-classificatie niet is uitgevoerd, dient de tumor bij die patiën­
ten gestageerd te worden als TX, d.w.z. dat de uitbreiding van de 
primaire tumor niet als bekend verondersteld mag worden. 
Ondanks de richtlijnen van de F.I.G.O. wordt de cytoscopie in vrij­
wel alle centra, waar het carcinoma colli uteri wordt behandeld, als 
routine uitgevoerd, ongeacht het stadium. 
Het nut van dit onderzoek, indien bij alle stadia als routine uitge­
voerd, wordt ook door Shingleton ( 1971 )  en van Nageli ( 1975) in 
twijfel getrokken. 
3.7.2. De techniek van de cytoscopie 
Bij de cystoscopie wordt gebruik gemaakt van de Storz cystoscoop. 
Als locaal anaesthesie wordt 5 ml Lidocaïne gel in de urethra ge-
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bracht. Na het inbrengen van de cystoscoop wordt het blaasslijmvlies 
nauwkeurig geïnspecteerd en zonodig gebiopteerd. Hierbij wordt 
gebruik gemaakt van verschillende optieken. Tevens wordt 5 ml 
methyleen blauw intraveneus gespoten, om de uitscheiding hiervan 
via de ureteren in de blaas te kunnen beoordelen. Na de algehele 
inspectie wordt, met de cystoscoop in situ, vaginaal toucher verricht 
om eventuele fixatie van de tumor aan de blaas te kunnen waar­
nemen. 
Indien op grond van afwijkingen van de urinekweek enjof het 
sediment het vermoeden bestaat op een infect van de distale urine­
wegen, wordt eerst het infect behandeld alvorens cystoscopie te 
verrichten. 
Alle patiënten worden na de cystoscopie profylactisch behandeld 
met sulfamethizol 3xdd 500 mg gedurende 7 dagen. 
Bevindingen bij de cystoscopie 
De volgende bevindingen worden bij de cystoscopie als afwijkend 
geclassificeerd: 
fixatie van de tumor aan de blaas. 
elevatie van de blaasbodem. 
gelocaliseerd oedeem van het blaasslijmvlies. 
ulceratie van het blaasslijmvlies. 
combinaties van bovengenoemde bevindingen. 
Indien er sprake is van ulceratie, wordt middels een biopsie ge­
tracht histologisch bewijs te leveren voor de, op grond van de cysto­
scopie, gerezen verdenking op ingroei van de tumor in de blaas. 
3.7.3. Resultaten van de cystoscopie 
In de periode januari 1970 tjm december 1978 werd bij 350 patiën­
ten in het kader van het stageringsonderzoek van het carcinoma colli 
uteri een dergelijk cystoscopisch onderzoek verricht. 
Bij 6 patiënten werd dit onderzoek zonder duidelijke redenen 
achterwege gelaten. In tabel 8 wordt een overzicht gegeven van het 
aantal bij de cystoscopie gevonden afwijkingen, verdeeld over de 
verschillende stadia. 
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Tabel 8. Het aantal afwijkingen, verdeeld over de verschillende stadia, bij 350 patiënten met 
een carcinoma colli uteri, bij wie in het kader van het stageringsonderz�k een cys­
toscopie werd verricht. 
Aantal patiënten Aantal afwijkingen % 
Stadium IB 1 5 1  0 0 
Stadium IIA 89 0 0 
Stadium IIB 32 2 6 
Stadium III 71 28 39 
Stadium IV 7 4 57 
Bevindingen bij patië"nten met stadium IB en stadium IIA 
Bij patiënten met een stadium IB en stadium IIA werden geen af­
wijkingen gevonden, die op enigerlei wijze twijfel over het stadium 
veroorzaakten, dan wel het behandelingsplan beïnvloedden. 
Een grote, bij open buik gevonden, metastase op het blaasdak bij 
één van de patiënten met stadium IIA, waarschijnlijk ontstaan ten­
gevolge van perforatie tijdens curettage, werd bij de cystoscopie niet 
opgemerkt. 
Bevindingen bij patië"nten met stadium IIB 
Bij 2 van de 32 verrichte cystoscopieën bij patiënten met een sta­
dium IIB werden geringe afwijkingen gevonden. Bij 1 patiënt was er 
sprake van fixatie van de blaasbodem aan de cervix, zonder zichtbare 
afwijkingen aan het blaasslijmvlies. Bij deze patiënt was op de intra­
veneuze urografie tevens sprake van graad II stuwing aan de rechtel'­
kant. 
Bij de andere patiënt werd een geringe elevatie van de blaasbodem 
gezien, zonder afwijkingen aan het blaasslijmvlies. 
Bij géén van deze twee patiënten met stadium IIB heeft op grond 
van het cystoscopisch onderzoek een wijziging van het stadium, dan 
wel van het behandelingsplan plaats gehad. 
Bevindingen bij patië"nten met stadium lil 
Bij totaal 70 patiënten met een stadium lil werd cystoscopie ver­
richt. Daarbij werden de volgende afwijkingen gevonden: 
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alleen fixatie 7 patiënten 
fixatie + elevatie van de blaasbodem 2 patiënten 
oedeem + elevatie + fixatie 7 patiënten 
oedeem + elevatie + ulceratie (neg. histologie) 8 patiënten 
oedeem + elevatie + ulceratie (pos. histologie) 4 patiënten 
Het aantal stadium 111 patiënten dat op grond van de cystosco­
pische bevindingen in een stadium IV overging bedroeg 4. 
Opvallend is, dat slechts bij 4 van de 8 patiënten met een stadium 
lil (50%),  bij wie tijdens de cystoscopie ulceratie is waargenomen, 
histologisch bewezen ingroei in de blaas is aangetoond. Dit laatste 
is volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970) namelijk noodzakelijk 
om een, op grond van de andere klinische bevindingen als stadium lil 
gestageerde patiënt, te stageren als stadium IV. Een dergelijk laag 
percentage positieve biopsieën werd ook door van Nageli ( 1975) en 
Shingleton ( 1971 )  gevonden. Door van Nageli werd slechts bij 20,3 % 
histologisch bewezen ingroei bij stadium lil gevonden. Door Shingle­
ton werd bij 2 1 %  histologisch bewezen ingroei bij stadium lil gevon­
den. Bij hen werd, behalve bij ulceratie, ook een biopsie genomen 
indien er uitsluitend sprake was van gelocaliseerd (bulleus) oedeem. 
De oorzaak voor het geringe aantal positieve biopsieën bij het vinden 
van bulleus oedeem enjof ulceratie, is de angst van de uroloog om 
door middel van een diepe biopsie, bij de radiotherapeutische behan­
deling een vesicovaginale fistel te veroorzaken. 
Overigens ontstond bij géén van de gebiopteerde patiënten bij de 
radiotherapeutische behandeling een fistel, ook niet bij de patiënten 
met positieve histologie. 
Bij de 4 patiënten met histologisch bewezen ingroei in de blaas 
werd het behandelingsplan aangepast in dié zin, dat de dagdosis van 
de gegeven radiotherapeutische behandeling verlaagd werd van 200 
Rad per dag tot 100- 150 Rad per dag. 
Bij 1 patiënt, bij wie géén biopsie was genomen, ontstond, tijdens 
de radiotherapeutische behandeling, wél een vesicovaginale fistel. 
Uit de resultaten van ons onderzoek blijkt, dat bij geen van de pa­
tiënten met een stadium IB en stadium 11, met behulp van de cystosco­
pie, informatie werd verkregen, die invloed had op het stadium of op 
het behandelingsplan. 
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Om deze reden lijkt het gerechtvaardigd de als routine uitgevoerde 
cystoscopie bij patiënten met stadium I en stadium 11 achterwege te 
laten. Indien bij stadium IB, stadium IIA en stadium IIB, op grond van 
de grootte van de primaire tumor, twijfel bestaat over de mate van 
uitbreiding, of indien er een waarschijnlijk niet door tumor veroor­
zaakte obstructie op de urografie wordt gevonden, dient de cysto­
scopie wél uitgevoerd te worden. 
Ook van Nageli ( 1975)  en Shingleton ( 197 1 )  komen tot deze con­
clusie op grond van onderzoek bij respectievelijk 583 en 834 patiën­
ten met een carcinoma colli uteri. Bij stadium lil en stadium IV blijft 
de cystoscopie als routine noodzakelijk om ingroei in de blaas aan te 
tonen. 
3.7.4. Conclusies betreffende de waarde van het als routine 
verrichten van cystoscopie 
1. De cystoscopie dient als routine uitsluitend verricht te worden bij 
patiënten met een stadium III en stadium IV. 
2. Bij patiënten met een stadium I en stadium 1I dient de cystoscopie 
alleen dán uitgevoerd te worden, wanneer op grond van palpatie 
enjof inspectie twijfel bestaat over de uitbreiding van de tumor, óf 
indien er vermoedelijk niet door tumor veroorzaakte stuwings­




De waarde van de lymfangiografie bij de 
diagnostiek, de behandeling en de follow-up 
van patiënten met een carcinoma colli uteri 
4. 1 .  INLEIDING 
Nadat Kinmonth in 1952 het zichtbaar maken van lymfvaten 
mogelijk had gemaakt door middel van een subcutane injectie met 
een 1 1 %  oplossing patent blauw, is het lymfangiografisch onderzoek 
snel tot ontwikkeling gekomen. In de oncologie speelt de lymfangio­
grafie thans bij vele tumoren een belangrijke rol voor het opsporen 
van lymfogene metastasen. 
De diagnostische waarde van het opsporen van lymfogene metas­
tasen bij het carcinoma colli uteri wordt, na een aanvankelijk groot 
enthousiasme, nu door niet weinigen sterk betwijfeld. Een van de 
hoofdoorzaken voor het verschil in opvatting betreffende de diagnos­
tische waarde van de lymfangiografie is het grote verschil in de door 
diverse auteurs vastgestelde voorspellende waarde van het onder­
zoek. Door Piver ( 1971) en Kolbenstvedt ( 1974) wordt een zeer hoge 
mate van nauwkeurigheid bereikt (blz. 66). Door Hartgill ( 1964) en 
Jackson ( 1967) wordt de beperkte diagnostische waarde van de lym­
fangiografie benadrukt, terwijl Dolan ( 1964) en Harff ( 1969) het 
verrichten van een lymfangiografie niet als zinvol beschouwen. 
4.2. PATIËNTEN 
De lymfangiografie werd op de afdeling Gynaecologie van het 
Academisch Ziekenhuis te Groningen sinds 1970 incidenteel betrok­
ken bij het disseminatie-onderzoek van het carcinoma colli uteri. Na 
1975 werd de lymfangiografie daaraan als routineonderzoek toege­
voegd. In de periode 1970-1978 werd in het kader van het stagerings­
onderzoek bij in totaal 232 patiënten een lymfangiografisch onder­
zoek verricht. Bij 4 patiënten ( 1,7%) gelukte het slechts aan één 
zijde inloop te verkrijgen. 
Van de in totaal 232 uitgevoerde lymfangiografieën was nadien bij 
1 16 histologische verificatie mogelijk. 
Bij de overige patiënten was dit niet mogelijk, omdat zij een vol­
ledig radiotherapeutische behandeling kregen. 
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De lymfangiografieën, waarbij geen histologische verificatie aan­
wezig was, worden in dit onderzoek verder buiten beschouwing ge­
laten. Zodoende zullen uitsluitend de diagnostische aspecten van het 
lymfangiografisch onderzoek bij het operabele carcinoma colli uteri 
stadium IB en stadium IIA aan de orde komen. Daarbij zal de be­
spreking ervan toegespitst zijn op een tweetal vragen: 
a. Welke waarde heeft de lymfangiografie voor het opsporen van 
lymfklier metastasen bij het operabele carcinoma colli uteri ? (Sta­
dium IB en stadium IIA). 
b. Welke waarde heeft de lymfangiografie voor de verbetering van de 
radicaliteit van de lymfadenectomie? 
4.3. TECHNIEK VAN DE LYMFANGIOGRAFIE 
Bij alle patiënten wordt een bilaterale pedale lymfangiografie ver­
richt, zoals door Kinmonth ( 1952) werd beschreven. Na een intra­
cutane injectie van 0,2 ml patent blauw, in de eerste en tweede inter­
digitale ruimten van iedere voet, wordt een lymfvat gecanuleerd. 
Hierna wordt een, aan het lichaamsgewicht aangepaste, hoeveelheid 
contrastmiddel geïnjiceerd met een snelheid van 6 ml per uur. Aan­
sluitend aan de inloop van het contrastmiddel worden opnamen van 
de vullingsfase gemaakt (de "inloopfoto's"). 24 Uur later worden er 
overeenkomstige opnamen van de klierfase gemaakt (de z.g. "rest­
foto's"; in het verdere onderzoek de lymfangiografie genoemd). 
Tegelijkertijd wordt intraveneuze urografie verricht om het moge­
lijk te maken het verloop van de ureteren te relateren aan eventuele 
afwijkingen van de lymfangiografie. 
4.4. WERKWIJZE TIJDENS DE OPERA TIE 
Het verzamelen van het te onderzoeken lymfadenectomie materiaal 
Hiervoor werd de methode gevolgd, die door Kolbenstvedt in 
1974 beschreven is. Daarbij wordt in de operatiekamer een lichtkast 
in horizontale positie geplaatst met het lymfangiogram van de pa­
tiënt erop. Hier overheen wordt een transparante film gelegd. Tij ­
dens de dissectie worden de klieren zoveel mogelijk op overeen­
komstige plaatsen op het transparant gelegd (fig. la) en daarna ge­
nummerd. Na het beëindigen van de operatie wordt een röntgenfoto 
gemaakt van het aldus verkregen dissectie-preparaat (fig. lb ). Aan de 
hand van deze röntgenfoto wordt geteld hoeveel en welke contrast­
houdende klieren bij de lymfadenectomie geëxtirpeerd zijn. 
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Fig. 1. De toepassing van de lymfangiografie tijdens en na de lymfadenectomie. 
Fig. lb. 
Fig. la. 
Een horizontaal geplaatste lichtkast waarop het lymfangiogram 
van de patiënt. Hierop wordt een transparante film geplaatst. De 
geëxtirpeerde klieren worden zo nauwkeurig mogelijk op dç over­
eenkomstige plaatsen gelegd. 




Indien de operateur van mening is dat de dissectie radicaal is, wordt 
bij open buik een opname van het operatiegebied gemaakt. Als daar­
na op deze röntgenfoto blijkt dat er in het operatiegebied nog con­
trasthoudende klieren zijn achtergebleven, wordt in tweede instantie 
getracht deze klieren alsnog te verwijderen. Na deze tweede poging 
tot het bereiken van radicaliteit wordt door ons, in tegenstelling tot 
de werkwijze van Kolbenstvedt, de lymfadenectomie als beëindigd 
beschouwd. Indien op de peroperatieve röntgenopname van het 
operatiegebied geen contrasthoudende klieren meer worden aange­
troffen, wordt de lymfadenectomie als "radicaal" beschouwd. 
4.5 .  HET VERZAMELEN EN DE INTERPRETATIE VAN DE 
GEGEVENS 
Alle lymfangiografieën werden in het kader van dit onderzoek 
door één radioloog herbeoordeeld, zonder dat hij op de hoogte was 
van de morfologie van de lymfklieren. 
Een beoordeling werd als vals positief geduid, indien de positieve 
bevindingen van de radioloog afweken van die van de patholoog 
anatoom en dat niet alleen bij een positief lymfangiogram en negatief 
histologische onderzoek, maar ook indien de localisatie van de door 
de radioloog als positief aangeduide klier(en) niet overeen kwam met 
de localisatie van de door de patholoog anatoom gevonden metasta­
tische klier(en). 
De door de radioloog gebruikte termen als "suspect" -"zeer sus­
pect'' -en "bewijzend voor", werden allen als positief opgevat. De 
termen "suspect", "zeer suspect" en "bewijzend voor", geven welis­
waar opeenvolgend een steeds groter vermoeden aan op het positief 
zijn van de klieren, zonder dat voor de verschillende kwalificaties 
bepaalde lymfangiografische afwijkingen werden vermeld. 
De kwalificatie vals negatief werd gebruikt als het lymfangiogra­
fisch onderzoek geen aanwij zingen voor metastasen gaf en bij patho­
logisch anatomisch onderzoek toch metastasen in één van de lymf­
klieren werden aangetroffen. 
Alle contrasthoudende klieren op de röntgenopname van het dis­
sectie-preparaat werden geteld en vergeleken met het aantal door de 
patholoog anatoom onderzochte klieren. 
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Alle coupes van de lymfklieren werden gereviseerd door één pa­
tholoog anatoom. Behalve op de aanwezigheid van metastasen, werd 
verder gelet op de aanwezigheid van het contrastmiddel in de lymf­
klieren. Het criterium voor het al of niet aanwezig zijn van het con­
trastmiddel in een lymfklier was, dat er, behalve vetstructuren, ook 
een vreemd lichaamsreuscelreactie in de lymfklier aanwezig moest 
zijn. De aanwezigheid van vetstructuren in de lymfklier is niet zonder 
meer bewijzend voor de aanwezigheid van het contrastmiddel. 
Verder werd nagegaan of de door de radioloog als positief geduide 
lymfklieren ook daadwerkelijk in het dissectie preparaat aanwezig 
waren. Door de patholoog anatoom werd tevens extra aandacht be­
steed aan de aanwezigheid van het contrastmiddel in lymfklieren 
waarin uitsluitend tumorweefsel werd aangetroffen. 
Om na te gaan hoeveel lymfklierdissecties in tweede instantie als 
radicaal beschouwd konden worden, wordt twee weken na de operatie 
een buikoverzichtsopname gemaakt. Met behulp van deze opname 
wordt gekeken hoeveel klieren er per patiënt uiteindelijk zijn achter­
gebleven. Als operatiegebied wordt hierbij beschouwd het gebied 
tussen het ligament van Poupart en de intervertebrale ruimte tussen 
14 en 15. 
4.5 . 1 .  Factoren die van invloed zijn op de betrouwbaarheid van 
de lymfangiografie 
Behalve de interesse en de ervaring van de radioloog zijn er een 
aantal andere factoren die van invloed zijn op de nauwkeurigheid van 
het onderzoek. 
1. De metastase in de lymfklier dient een zekere doorsnede te hebben 
bereikt, alvorens hij röntgenologisch aantoonbaar is. Koehier 
(1964) stelt, dat de diameter van de metastase zelfs 5-10 mm dient 
te zijn, alvorens deze röntgenologisch zichtbaar is. 
2. Bij de interpretatie en het eindoordeel van de lymfangiografie is 
het van groot belang de z.g. "inloopfoto's" te betrekken. Op het 
belang hiervan wordt o.a. gewezen door Kolbenstvedt ( 1975) .  
Door hem werd bij 33 ,3% van de lymfklieren met metastasen 
dilatatie van de afferente lymfbanen gevonden, al of niet gepaard 
gaand met extravasatie van het contrastmiddel. Bij 7 1 %  van de 
lymfklieren, waarin metastasen waren aangetroffen, werd door 
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Kolbenstvedt collateraalvorming (met of zonder lymfoveneuze 
shunts) gevonden in de afferente lymfbanen. 
3. Behalve de door metastasen veroorzaakte vullingsdefecten in een 
lymfklier, zijn er vele andere processen, zoals fibrosis, lipomatosis 
en folliculaire proliferatie bij ontstekingsprocessen, die eveneens 
vullingsdefecten kunnen veroorzaken. Bij de beoordeling of er al 
dan niet sprake is van een metastase, is de interpretatie van de 
grootte, de vorm, de localisatie en de contour van het vullings­
defect van groot belang, evenals de fase waarin het vullingsdefect 
voor het eerst wordt waargenomen. 
4. Een van de problemen bij de lymfangiografie is, dat niet alle klie­
ren met het contrastmiddel worden gevuld. Een van de oorzaken 
daarvan is, dat met de voetlymfangiografie het primaire klier­
station van het te onderzoeken orgaan zich niet met het contrast­
middel vult. 
Een andere oorzaak is, dat klieren die geheel zijn ingenomen door 
metastatisch tumorweefsel, geen contrastmiddel opnemen en 
zodoende niet worden afgebeeld. Deze situatie wordt "total re­
placement" genoemd. Veelal zal een dergelijke klier (of klierpak­
ket) echter toch herkenbaar worden op de inloopfoto's, omdat 
men daarbij stuwing enjof collateraal vorming met of zonder 
lymfoveneuze shunts in de afferente lymfbanen kan aantreffen. 
Bovendien vindt men in geval van "total replacement" vaak zicht­
baar pathologische klieren in de direkte nabijheid van het niet 
gevulde gebied. Bij twijfel ten aanzien van een dergelijk "leeg ge­
bied" kan aanvullend onderzoek zoals I.V. U., C.T.-scan, renagrafie 
en flebografie waardevolle informatie geven. 
5. De tijd die de patholoog anatoom kan besteden aan de beoordeling 
van het lymfadenectomie-preparaat is bepalend voor het aantal 
coupes dat per lymfklier gemaakt en beoordeeld kan worden. Dit 
zou mede bepalend kunnen zijn voor het percentage positieve 
klieren dat gevonden wordt. Hoe meer positieve klieren door de 
patholoog anatoom gevonden worden, des te groter is de kans dat 
de, door de radioloog als positief beschouwde lymfklieren ook aan 
het licht komen. In tabel 1 wordt een overzicht gegeven omtrent 
het percentage positieve klieren dat door de patholoog anatoom 
bij 195 radicale operaties werd gevonden. 
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Tabel 1. Percentage histologisch bewezen lymfkliermetastasen bij 195 patiënten die een 
operatie volgens Wertheim-Meigs ondergingen wegens een stadium lB en stadium 
IIA carcinoma colli uteri. 
Klinisch Totaal aantal Patiënten met positieve klieren 
stadium patiënten 
aantal % 
IB 128 21 16,4 
IIA 67 18 26,8 
Deze percentages komen overeen met de door Plentl en Friedman 
( 1972) opgegeven percentages van het voorkomen van metastasen in 
de pelvine klieren bij patiënten met een carcinoma colli uteri, stadium 
I en stadium II (tabel 2). Zij verzamelden de gegevens van 2 1  auteurs, 
die allen een radicale hysterectomie met een bilaterale lymfadenecto­
mie uitvoerden bij patiënten met een carcinoma colli uteri, stadium I 
en stadium II. Er werd door hen echter geen onderscheid gemaakt 
tussen stadium IIA en liB. De resultaten van deze "review" worden 
weergegeven in tabel 2. 
Door De Graaf, Braaksma en Janssens ( 1978) werd wél onder­
scheid gemaakt tussen stadium IIA en stadium liB. Met de door hen 
toegepaste operatie volgens Mitra-Schauta werden bij 1 5,9% van de 
1 19 patiënten met een stadium IB en bij 29,6% van de 54 patiënten 
met een stadium IIA positieve pelvine klieren gevonden. 
Tabel 2. Percentage histologisch bewezen pelvine lymfklier metastasen bij patiënten met een 
carcinoma colli uteri, stadium I en stadium li (naar Plentl en Friedman). 
Klinisch Totaal aantal Patiënten met positieve klieren 
stadium patiënten 
aantal % 
IB 3391 522 15,4 
li 2952 843 28,6 
Uit de bovenstaande gegevens blijkt, dat de negatieve invloed, die 
de patholoog anatoom door het vinden van een te gering aantal posi­
tieve klieren zou kunnen hebben op het resultaat van de radioloog, 
bij ons onderzoek niet van toepassing is. 
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4.6. RESULTATEN 
Bij 1 16 van de 165 bij stadium IB en stadium IIA uitgevoerde lymf­
angiografieën kon histologische verificatie plaatsvinden. De overige 
patiënten kregen een volledig radiotherapeutische behandeling. Bij 
91 van deze 1 16 patiënten was het volledige onderzoek, zoals be­
schreven op blz. 56, correct uitgevoerd. De hieronder te bespreken 
resultaten betreffen uitsluitend de resultaten van deze 91 patiënten. 
4.6. 1. Gemiddeld aantal per patiënt onderzochte lymfklieren 
Bij de 91 onderzochte patiënten werden in totaal 2766 lymfklieren 
verwijderd. Per patiënt was dit gemiddeld 30,4 lymfklieren. Dit aan­
tal kwam tot stand door het totaal aantal lymfklieren, dat zichtbaar 
was op de röntgenfoto van het operatiepreparaat, te tellen en te 
middelen (fig. 1, blz. 57). Deze resultaten komen, zoals blijkt uit tabel 
3, overeen met de resultaten van Kolbenstvedt ( 1974). 
Tabel 3. Gemiddeld aancal per paciënc verwijderde klieren. 
Aancal Totaal aancal Gemiddeld aancal 
patiënten verwijderde verwijderde klieren 
lymfklieren per patiënt 
Kolbenstvedt (1974) 300 9168 30,6 
A.Z.G. ( 1981) 91 2766 30,4 
Door de patholoog anatoom werden bij deze 91  patiënten in totaal 
1856 klieren onderzocht, hetgeen neerkomt op gemiddeld 20,4 lymf­
klieren per patiënt. Er kon geen duidelijke oorzaak gevonden worden 
voor het feit, dat het gemiddelde aantal door de patholoog anatoom 
onderzochte lymfklieren per patiënt (n=20,4) 10 klieren minder 
bedroeg dan het gemiddeld aantal, blijkens de postoperatief gemaak­
te röntgenopnamen van het operatiepreparaat, per patiënt geëxtir­
peerde lymfklieren (n=30,4). 
4.6.2. De percentages lymfklieren, waarto geen contrastmiddel 
werd aangetroffen 
Het beoordelen van de aanwezigheid van het contrastmiddel in de 
lymfklieren is van belang om na te gaan, welk percentage van de ge-
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extirpeerde klieren zich met behulp van de voetlymfangiografie vult 
met het contrastmiddel. Ook kan men op deze wijze vaststellen bij 
welk percentage positieve klieren zich de zogenaamde "total replace­
ment" zou hebben kunnen voordoen. In de tabellen 4, 5 en 6 wordt 
een overzicht gegeven van de aantallen en percentages positieve en 
negatieve klieren, waarin het contrastmiddel niet werd aangetroffen. 
Deze percentages worden gerelateerd aan de percentages die door 
Kolbenstvedt ( 1974) werden gevonden. 
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Negatieve lymfklieren zonder contrastmiddel 
Kolbenstvedt ( 1974) 













Positieve lymfklieren zonder contrastmiddel 
Kolbenstvedt ( 1974) 









Het is opvallend, dat in vergelijking met het onderzoek van Kol­
benstvedt ( 1974), in ons onderzoek aanzienlijk meer lymfklieren 
werden aangetroffen zonder contrastmiddel. Op het totaal aantal 
klieren bedroeg het percentage klieren zonder contrastmiddel bij 
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Kolbenstvedt 1 , 1% en bij ons onderzoek 9,3 %  (tabel 4). Dit verschil 
was des te méér uitgesproken bij de positieve lymfklieren zonder 
contrastmiddel, zonder dat er sprake was van de op blz. 60 besproken 
"total re placement". Dit fenomeen werd ten onzent bij geen van de 
positieve klieren zonder contrastmiddel waargenomen. Door Kol­
benstvedt werd bij 7,7% van het aantal positieve lymfklieren geen 
contrastmiddel in de lymfklieren aangetroffen. In ons onderzoek 
bedroeg dit percentage 32,4%. Door ons werden de volgende moge­
lijke oorzaken gevonden voor dit steeds terugkerende verschil in 
percentages lymfklieren, waarin geen contrastmiddel werd aange­
troffen: 
a. de tijd, verlopen tussen het verrichten van de lymfangiografie en de 
operatie was bij de patiënten in ons onderzoek 4 weken langer dan 
bij de door Kolbenstvedt onderzochte patiënten. Waarschijnlijk is 
het contrastmiddel hierdoor uit een groter aantal lymfklieren 
verdwenen. 
b. in ons onderzoek wordt als voorwaarde voor het al of niet aanwe­
zig zijn van contrastmiddel in een lymfklier gesteld, dat er een 
vreemd lichaamsreuscelreactie in de lymfklier aanwezig diende 
te zijn. Dit criterium wordt door Kolbenstvedt niet vermeld. 
Uit het verschil in de percentages lymfklieren zonder contrast-
middel tussen ons onderzoek en dat van Kolbenstvedt ( 1974) kan ge­
concludeerd worden, dat met het verstrijken van de tijd, toch een 
groot aantal lymfklieren zijn contrastmiddel verliest, aangenomen 
dat zich bij de lymfangiografie in beide groepen van patiënten, ini­
tieel een even groot percentage lymfklieren met contrastmiddel vult. 
Een en ander heeft als consequentie dat, indien de lymfangiografie 
wordt verricht met de bedoeling om met behulp van een peropera­
tieve controlefoto een verbetering van de radicaliteit te verkrijgen, 
het van belang is dat de tijd tussen het verrichten van de lymfangio­
grafie en de operatie niet langer dan 2-3 weken bedraagt. Bij een 
langere periode, neemt het percentage met contrastmiddel gevulde 
klieren af en kunnen deze zodoende ook niet meer met behulp van het 
peroperatieve röntgenonderzoek worden aangetoond en dus ook niet 
in tweede instantie worden geëxtirpeerd. 
Door Kolbenstvedt ( 1974) wordt bij 1 , 1% van de totaal 9187 ge­
extirpeerde klieren geen contrastmiddel aangetroffen. Hieruit mag 
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geconcludeerd worden, dat de voetlymfangiografie een geschikte 
methode is voor het zichtbaar maken van de regionale klieren van het 
carcinoma colli uteri. 
4.6.3. De betrouwbaarheid van de lymfangiografie 
Tussen de verschillende auteurs bestaan grote verschillen in be­
trouwbaarheid van de lymfangiografie voor het aantonen van lymf­
klier metastasen bij patiënten met een carcinoma colli u ter i .  De voor­
spellende waarde van de lymfangiografie in ons onderzoek wordt 
weergegeven in de tabellen 7 en 8. 
Tabel 7. Overzicht van het aantal door de radioloog beoordeelde lymfangiografieën en de door 














Van de in totaal 91 door de radioloog gereviseerde lymfangio­
grafieën werden door hem 18 als verdacht voor metastasen beoor­
deeld. Bij 1 3  van deze 18 patiënten werd door de patholoog anatoom 
in het lymfklierdissectie preparaat geen metastasen aangetroffen. 
Het percentage vals positieve bevindingen bedroeg hierdoor 7 1 %. 
Van de in totaal 91 door de radioloog gereviseerde lymfangiogra­
fieën werden door hem 73 als niet verdacht voor metastasen beoor­
deeld. Bij 12 van deze 73 patiënten werden in het lymfklierdissectie 
preparaat door de patholoog anatoom evenwel toch metastasen aan­
getroffen. Het percentage vals negatieve bevindingen bedroeg hier­
door 16%. 
Het totaal aantal door de radioloog incorrect beoordeelde lymf­
angiografieën bedroeg 25 (n=91) of wel 27%. Dit percentage is 
samengesteld uit het aantal vals positief en het aantal vals negatief 
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beoordeelde lymfangiografieën. De nauwkeurigheidsgraad bedroeg 
hiermee 100% - 27% = 73% (tabel 8). 
Tabel 8. De nauwkeurigheid van de lymfangiografie bij 91 patiënten bij wie een operatie 
volgens Werrheim-Meigs was uitgevoerd wegens een carcinoma colli ureri, stadium 




% vals % vals % roeaal Nauwkeurig· 
positief negatief incorrect heirlsgraad 
(13/ 18) 7 1 %  (12/73) 16% (25/91) 27% 73% 
Uit ons onderzoek blijkt, dat bij stadium IB en stadium IIA de voor­
spellende waarde van de door de radioloog als verdacht voor me­
tastasen beoordeelde lymfangiografieën, ten opzichte van andere 
auteurs, beperkt is (tabel 9). 
Tabel 9. De nauwkeurigheid van de lymfangiografie bij patiënten met een carcinoma colli 
ureri, stadium I en stadium 11, vergeleken mer Piver ( 1971),  Leman ( 1975) en 
Kolbenstede ( 1974). 
Aantal vals vals Toraal Nauwkeurig-
patiënten positief negatief incorrect heid 
Piver ( 1971)  103 2% 19% 12% 88% 
Leman (1975) 48 42% 6% 16% 84% 
Kolbensrvedr (1974) 300 41 % 4% 14% 86% 
A.Z.G. ( 1981) 91 7 1 %  16% 27% 73% 
Omdat het percentage vals positieve uitslagen in ons onderzoek 
(71 % )  zich in negatieve zin onderscheidt van het percentage vals 
positieve resultaten van andere onderzoekers werden de lymfangio­
grafieën met een vals positieve uitslag nog eens aan een nauwkeurig 
onderzoek onderworpen. Bij deze herbeoordeling werden de criteria, 
zoals die door Kolbenstvedt ( 1974), Kropholler (1967) en Fischer 
(1967) zijn vastgesteld om een lymfklier als verdacht voor een me­
tastase te beoordelen, strikt gehanteerd. 
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Aan de hand van de postoperatieve, bij het I.V. U. gemaakte, buik­
overzichtsfoto werd gecontroleerd of de door de radioloog als voor 
metastase verdachte klier (en) inderdaad was geëxtirpeerd. Het niet 
extirperen van deze klieren kan het resultaat van diens beoordeling 
in negatieve zin beïnvloeden. Bij de dertien vals positieve lymfangio­
grafieën waren alle door de radioloog als verdacht voor metastasen 
beoordeelde lymfklieren niet meer terug te vinden op de 14 dagen 
postoperatief gemaakte buikoverzichtsopname. 
Uit de herbeoordeling bleek, dat 10 van de 13 vals positieve resul­
taten toegeschreven konden worden aan een foutieve beoordeling, 
tengevolge van het niet strikt toepassen van de criteria om een lymf­
klier als verdacht voor een metastase te beoordelen (fig. 2).  Bij de 
overige 3 vals positieve lymfangiografieën waren de afwijkingen 
zodanig, dat deze volgens de criteria zonder meer als verdacht voor 
de aanwezigheid van een metastase beoordeeld moesten worden. 
Het bij ons onderzoek gevonden percentage vals negatieve uit­
slagen ( 16,4%) wijkt niet veel af van de door andere auteurs gevon­
den percentages. Desondanks werden ook deze 12 vals negatieve 
lymfangiografieën herbeoordeeld. Deze herbeoordeling geschiedde 
volgens dezelfde, reeds eerder besproken, criteria. De oorzaken van 
de ten onrechte als negatief beoordeelde lymfangiografieën waren de 
volgende: 
a. metastasen in de lymfklieren te klein voor röngenologische waar-
neming (kleiner dan 4 mm in doorsnede) 3X 
b. lymfklieren met metastasen zonder de aanwezigheid van het con-
trastmiddel SX 
c. beoordelingsfouten door het niet juist toepassen van de criteria 4X 
Gesteld kan worden, dat uit ons onderzoek is gebleken, dat de voor­
spellende waarde van de door onze radioloog als verdacht voor metas­
tasen beoordeelde lymfangiografieën, bij patiënten met een carcino­
ma colli uteri stadium IB en stadium UA zeer beperkt is. 
Uit de herbeoordeling in tweede instantie blijkt voorts dat, door 
het strikt toepassen van de criteria voor het röntgenologisch aan­
wezig zijn van een metastase, de voorspellende waarde van de lymf­
angiografie aanzienlijk verbeterd kan worden. 
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Fig. 2a. De als positief beoordeelde klier tij­
dens de vullingsfase. De klier is geheel met 
contrastmiddel gevuld. De lymfvaten hebben 
een normaal aspect. 
Fig. 2b. Achtergebleven contrastmiddel in 
een deel van het afferente lymfvat. 
Fig. 2c. Het vullingsdefect dat door de radio­
loog als metastase is geïnterpreteerd. Het vul­
lingsdefect is een drogbeeld veroorzaakt door 
de vorm van de klier en het achtergebleven 
contrastmiddel in een deel van het afferente 
en efferente lymfvat. 
Fig. 2c. 
4.6.4. De betekenis van de lymfangiografie voor de toename van 
de radicaliteit van de lymfklierdissectie 
Theoretisch gezien is een radicale lymfklierdissectie het extir­
peren van alle lymfklieren in het betreffende gebied. In ons onder­
zoek wordt gesproken van een radicale lymfklierdissectie, indien op 
de buikoverzichtsfoto's, tijdens of na de operatie gemaakt, geen con­
trasthoudende klieren meer worden aangetroffen ("lymfangiogra­
fische radicaliteit") .  Aan de hand van de peroperatief gemaakte rönt­
genopname van het operatiegebied bleek, dat slechts bij 14 van de 91 
patiënten ( 1 5 % )  na de eerste poging tot het verkrijgen van radicali­
teit geen contrasthoudende klieren meer aanwezig waren. Aan de 
hand van de buikoverzichtsopnamen, verricht twee weken na de ope­
ratie, kon worden vastgesteld dat na het in tweede instantie rese­
ceren van klieren bij nog eens 7 patiënten alle contrasthoudende klie­
ren waren gereseceerd (8% ). De totale "radicaliteit" die uiteindelijk 
was verkregen bedroeg hierdoor 24%, hetgeen overeenkomt met de 
door Kolbenstvedt ( 1974) behaalde radicaliteit (tabel 10). 
Tabel 10. Resultaten van de met behulp van peroperatieve röntgenopnamen verkregen toe­
name van de radicaliteit van de lymfklierdissectie bij patiënten, die een operatie 
volgens Wertheim-Meigs ondergingen wegens een carcinoma colli uteri. 
Aancal Radicaliteit Toename van Totale 
patiënten in eerste radicaliteit door radicaliteit 
instantie peroperatief röntgen-
onderzoek van het 
operatiegebied 
A.Z.G. 1981 91 15 % 8 % 23% 
Kolbenstvedt 1974 300 15,7% 13,3% 29% 
Uit de gevonden toename van de "lymfangiografische radicaliteit" 
van de lymfklierdissectie van 1 5 %  tot 23% mag geconcludeerd wor­
den, dat de lymfangiografie het uiteindelijke resultaat van de lymf­
klierdissectie in positieve zin beïnvloedt. 
Het is echter de vraag in hoeverre het nemen van de niet geringe 
risico's ter vergroting van de radicaliteit van de lymfadenectomie bij­
draagt tot een verbetering van de prognose. 
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Of de lymfklierdissectie een uitsluitend diagnostische betekenis 
heeft en wel voor het al of niet zinvol zijn van een additionele pelvine 
bestraling, óf dat de dissectie van positieve klieren op zich ook van 
therapeutische betekenis is, is vooralsnog niet vastgesteld. Immers 
bij het bestaan van positieve klieren wordt steeds een additionele 
radiotherapeutische behandeling gegeven. 
Mogelijk dat het extirperen van lymfklier metastasen met een 
diameter van 2 cm of groter op zich wél therapeutische waarde heeft. 
Tegen deze achtergrond kan het uitvoeren van de lymfklierdissec­
tie met behulp van peroperatieve controlefoto's toch nuttig zijn. 
Door Kolbenstvedt (1974) werd met deze methode bij patiënten met 
een stadium IB een verhoging van de frequentie van het vóórkomen 
van positieve lymfklieren gevonden van 10% ( 1 5% positieve 
klieren, zonder peroperatieve controlefoto, naar 25% positieve klie­
ren met een peroperatieve controlefoto en het opnieuw reseceren van 
achtergebleven klieren). 
Het is niet geheel duidelijk of deze verbetering geheel is toe te 
schrijven aan de door hem gebruikte methode van reseceren van de 
klieren, dan wel door een in het kader van zijn onderzoek intensievere 
bewerking en microscopische beoordeling van de gereseceerde klie­
ren door de patholoog anatoom. 
4.7. COMPliCATIES VAN DE LYMFANGIOGRAFIE 
Uit de door Koehier ( 1967) gepubliceerde, door hem uit de litera­
tuur bijeengebrachte, gegevens van 16.500 patiënten blijkt, dat zich 
bij het lymfangiografisch onderzoek bij 1,0% van de patiënten ernsti­
ge complicaties voordoen, variërend van het overlijden van de patiënt 
(0, 1%)  tot ernstige cardio-pulmonale verschijnselen (0,6%) en ern­
stige allergische reacties (0,3% ) .  
De temperatuursverhoging, die na de lymfangiografie kan optre­
den, werd niet als complicatie aangeduid. 
Anafylactische reacties 
Een anafylactische reactie werd bij geen van de 232 patiënten ge­
zien. Anafylactische reacties van het patentblauw of het gebruikte 
locaal anaestheticum werden evenmin gezien. 
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Cardio-pulmonale complicaties 
Nadat het oliehoudende contrastmiddel de ductus thoracicus ge­
passeerd heeft, bereikt het via de veneuze circulatie de long. Op deze 
wijze ontstaan kleine vetembolieën in de pulmonale circulatie. In 
de meeste gevallen verloopt dit proces symptoomloos. Bij een aantal 
patiënten treedt een periode van kortademigheid op. Dit laatste 
deed zich voor bij 12 van de 232 patiënten (5,2%). Ernstige ver­
schijnselen zoals shock tengevolge van een acute vetembolie werden 
niet waargenomen. De risico's voor een acute vetembolie nemen toe, 
indien in plaats van een lymfvat een venula is gecanuleerd en het olie­
houdende contrastmiddel direkt in de bloedbaan wordt gebracht. Om 
deze risico's tot een minimum te beperken werd de inloop van het 
contrastmiddel bij onze patiënten direkt na het canuleren röntgeno­
logisch geverifieerd. De totale hoeveelheid contrastmiddel werd aan­
gepast aan het lichaamsgewicht van de patiënt. 
Versleping van tumorcellen 
Door Hamers (1967) en Engeset ( 1967) wordt gewezen op het 
gevaar van lymfogene versleping van tumorcellen tijdens de inloop­
fase van het lymfangiografisch onderzoek. Daardoor zou de mogelijk­
heid ontstaan voor haemaragene metastasering. Dit zou vooral het 
geval zijn bij de klieren die metastasen bevatten. 
Bij de mens is een direkte relatie tussen de lymfangiografie en de 
daarbij optredende versleping van tumorcellen enerzijds en het (fre­
quenter) voorkomen van haemaragene metastasen anderzijds, nim­
mer met zekerheid aangetoond. Ook door Blom ( 1974) zijn geen 
overtuigende aanwijzingen verkregen dat de lymfangiografie met 
lipioclol ultra fluïde bij patiënten met maligne aandoeningen aan­
leiding geeft tot een versneld metastaseringsproces. Als men dit ge­
vaar van haemaragene metastasering als reële mogelijkheid aan­
neemt, zou men deze toch ook moeten zien optreden bij incisies van 
tumoren, curettages en operaties. 
4.8. VOORDELEN VAN DE LYMF ANGIOGRAFIE 
Na het bespreken van de relatieve nadelen van de lymfangiografie, 
zal thans ingegaan worden op de voordelen van de lymfangiografie 
voor zowel de groep geopereerde patiënten, als de groep volledig 
radiotherapeutisch behandelde patiënten. 
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Fig. 3a. De lymfklier tijdens de stagering. 
Fig. 3b. Dezelfde lymfklier 4 maanden later. 
Ondanks de geringe hoeveelheid contrast­
middel is toename van de grootte van de 
lymfklier waar te nemen. 
Fig. 3c. Dezelfde lymfklier 2 maanden na de 
opname van fig. 3b. De lymfklier is weer in 
grootte toegenomen. 
Fig. 3c. 
De toename van de radicaliteit van de lymfklierdissectie 
De toename van de radicaliteit van de lymfklierdissectie door het 
gebruik maken van peroperatieve controlefoto's kwam reeds uitvoe­
rig aan de orde. De bespreking ervan zal om deze reden op deze plaats 
verder achterwege gelaten worden. 
De mogelijkheid voor het ró"ntgenologisch vervolgen van de met 
contrastmiddel gevulde klieren 
Gezien het feit dat het oliehoudend contrastmiddel gedurende vele 
maanden in de lymfklieren aanwezig kan blijven, is het mogelijk om 
lymfklieren nog lange tijd röntgenologisch waar te nemen. 
Toename in grootte van één of meer klieren wordt door McDonald 
( 1969) vrijwel als bewijzend voor de aanwezigheid van een metastase 
beschouwd. Ook wij hebben deze ervaring (fig. 3). 
Differentiatie tussen lymfcyste en recidief 
In geval van verdenking op een recidief kan een herhaling van de 
lymfangiografie van grote waarde zijn om een lymfcyste uit te sluiten, 
dan wel aan te tonen. 
Een cyste is herkenbaar aan de "bolletjes" die het contrastmiddel in 
de cyste vormt; deze zijn reeds zichtbaar tijdens de vullingsfase 
(fig. 4). Deze bolletjes ontstaan doordat het visceuze contrastmiddel 
in het grote lumen van de cyste de mogelijkheid krijgt om ronde bol­
letjes te vormen, iets dat in het nauwe lumen van de lymfvaten en in 
de sinussen van de lymfklieren niet mogelijk is. In een lymfcyste blijft 
het contrastmiddel vaak veel langer aanwezig dan in een lymfklier. 
De frequentie van vóórkomen van een postoperatieve lymfcyste 
varieert in de literatuur tussen 16% (Gray, Plentl, Tayler) en 58% 
(Mori) .  Dit grote verschil wordt waarschijnlijk veroorzaakt doordat 
lang niet alle lymfcysten zich klinisch manifesteren. Indien een lymf­
cyste aanleiding geeft tot klachten (pijn, oedeem aan een been, symp­
tomen die een urineweginfect doen vermoeden) ,  kan het klachtenpa­
troon zeer sterk gelijken op dat van een recidief. In onze serie kwam 
een lymfcyste voor bij 6 van de 195 radicaal geopereerde patiënten 
(3,0%). 
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Fig. 4. Opnamen van een lymfcyste tijdens de verschillende fasen van onderzoek. 
Fig. 4a. 
Druppelvorming van her concrasrmiddel in de 
lymfcyste, tijdens de inloopfase. 
Fig. 4b. 
De lymfcyste 1 maand later. 
De mogelijkheid om onder röntgendoorlichting contrasthoudende 
klieren te puncteren teneinde op deze wijze cytologisch materiaal te 
verkrijgen 
Door Wallace ( 1977) wordt een techniek gebruikt, waarbij met een 
lange, dunne naald percutaan en transperitoneaal onder röntgen­
doorlichtingcontrole cytologisch materiaal door middel van aspiratie 
uit een verdachte klier wordt verkregen. Complicaties zijn bij deze 
techniek niet beschreven. Deze techniek kan vooral van betekenis 
zijn voor de patiënten, die niet in aanmerking komen voor een opera-
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tieve behandeling. De beperking van deze methode, waarbij uitslui­
tend cytologisch materiaal wordt verkregen, is, dat alleen een posi­
tieve uitslag waarde heeft. 
Voordelen van de lymfangiografie bij de radiotherapeutische be­
handeling 
Bij de radiotherapeutische behandeling kan de lymfangiografie van 
nut zijn voor het bepalen van de begrenzing van het te bestralen ge­
bied, om zodoende het te bestralen volume tot een minimum te be­
perken (fig. 5 ) . Ook biedt de lymfangiografie de mogelijkheid om het 
effect van de therapie te beoordelen en te vervolgen (fig. 6) . 
4.9. MOGEliJKHEDEN TER VERBETERING VAN HET 
RENDEMENT VAN DE LYMFANGIOGRAFIE 
Uit hetgeen in dit hoofdstuk geschreven is over de waarde van de 
lymfangiografie zal duidelijk zijn, dat het onderzoek op zich beper­
kingen heeft. Dit geldt vooral voor de voorspellende waarde van 
het als positief beoordeelde lymfangiogram bij patiënten met een 
stadium IB en een stadium IIA carcinoma colli uteri. Voor het verkrij­
gen van een optimaal rendement van de lymfangiografie zijn de on­
derstaande factoren van belang: 
1. De aanwezigheid van een radioloog met specifieke belangstelling 
voor de lymfangiografie en de oncologie in het algemeen. 
2. De bereidheid van de klinicus om uitgebreide klinische gegevens 
van de patiënt aan de radioloog te verstrekken, zowel prae- als 
postoperatief. Dit is van groot belang voor het vergroten van diens 
kennis, ervaring en motivatie. 
3. Indien de lymfangiografie bij het disseminatie-onderzoek zo vroeg 
mogelijk wordt uitgevoerd, kan vlak vóór de behandeling opnieuw 
röntgenonderzoek plaatsvinden en de dan gemaakte opnamen 
worden vergeleken met het eerder uitgevoerde onderzoek. Op 
deze wijze kan bij eventuele groei van een klier worden aange­
nomen dat er sprake moet zijn van een metastase. 
4. Indien tijdens het maken van "rest opnamen" tegelijkertijd een 
intraveneuze urografie wordt verricht, kunnen afwijkingen in het 
verloop der ureteren direkt gecorreleerd worden aan eventuele af­
wijkingen op de lymfangiografie. 
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Fig. 5. Belang van de lymfangiografie hij de localisatie van het te bestralen gebied. 
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Fig. 6a. Lymfangiogram tijdens de stagering. 
Fig. 6b. Opname 4 weken nadien. Bij verschil­
lende lymfklieren wordt roename van de 
grootte waargenomen. 
Fig. 6c. Opname 4 weken na her beëindigen 
van de radiotherapeutische behandeling. De­
zelfde klieren zijn in grootte afgenomen. 
Fig. 6c. 
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Deze gecombineerde informatie kan bijdragen tot een verbetering 
van het beoordelingsresultaat van beide onderzoekmethoden en 
biedt voordelen boven een afzonderlijke beoordeling. 
5. Door Kjörstad ( 1973) wordt bij patiënten met een carcinoma colli 
uteri stadium IB een duidelijke correlatie gezien tussen geringe 
obstructieverschijnselen bij de renagrafie en het aanwezig zijn van 
positieve lymfklieren aan de geobstrueerde zijde. 
Hoewel dit niet door ons bevestigd kon worden, kan het mogelijk 
toch van belang zijn de gegevens van de renagrafie te betrekken bij 
de beoordeling van de lymfangiografie. 
6. Indien bij de lymfangiografie een z.g. "leeg gebied" wordt waarge­
nomen, is het zinvol het onderzoek uit te breiden met een C.T.­
scan enjof ultrasanagrafie enjof phlebografie. Veelal zal men op 
deze wijze de oorzaak van een dergelijk "leeg gebied" kunnen op­
sporen. 
Indien aan bovenstaande voorwaarden wordt voldaan, lijkt het ge­
rechtvaardigd om de lymfangiografie als routine te verrichten in het 
kader van het disseminatie-onderzoek van het carcinoma colli uteri. 
4. 10. CONCLUSIES 
1. Het als routine uitvoeren van de lymfangiografie bij patiënten 
met een ca reinoma colli uteri is alleen zinvol, indien voldaan wordt 
aan de volgende voorwaarden: 
a. de aanwezigheid van een radioloog met grote ervaring in en 
belangstelling vóór het lymfangiografisch onderzoek en de 
oncologie in het algemeen. 
b. de mogelijkheid tot optimale histologische verificatie van de 
lymfangiografische bevindingen. 
2. In ons onderzoek is de voorspellende waarde van een als verdacht 
voor metastasen beoordeeld lymfangiogram, bij patiënten met een 
carcinoma colli uteri stadium IB en stadium IIA, aanzienlijk min­
der dan de voorspellende waarde van een als normaal beoordeeld 
lymfangiogram. 
3. De voorspellende waarde van de lymfangiografie neemt toe, in­
dien het onderzoek niet op zichzelf staand wordt beoordeeld, maar 
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in combinatie met andere onderzoekmethoden, zoals de renogra­
fie, de intraveneuze urografie, de C.T.-scan en de ultrasonografie. 
Mogelijk dat in de toekomst zal blijken dat de transperitoneale 
lymfklierpunctie een verbetering zal geven van de voorspellende 
waarde van het als verdacht voor metastasen beoordeelde lymf­
angiogram. 
4. Een peroperatieve röntgenopname van het operatiegebied, ter 
controle van de verwijdering van alle met het contrastmiddel ge­
vulde lymfklieren, kan een toename van de "lymfangiografische 
radicaliteit" van de lymfadenectomie geven, zeker, indien getracht 
wordt de op de röntgenopname nog zichtbare lymfklieren alsnog 
te extirperen. 
5. Gebruik makend van de eigenschap dat lymfklieren het contrast­
middel gedurende zeer lange tijd kunnen vasthouden, kunnen 
tijdens de follow-up eventuele veranderingen in deze lymfklieren 
worden waargenomen. Duidelijke toename in grootte van een of 
meerdere klieren is vrijwel steeds bewijzend voor de aanwezigheid 
van metastasen. 
6. Tijdens de follow-up van patiënten die een radicale lymfadenecto­
mie hebben ondergaan kan de lymfangiografie van groot belang 
zijn bij de differentiatie tussen een recidief en de aanwezigheid van 
een lymfcyste. 
7. Indien de lymfangiografie wordt verricht met de bedoeling om 
met behulp van de peroperatief gemaakte controlefoto een verbe­
tering van de radicaliteit te verkrijgen, is het van belang dat de tijd 
tussen het verrichten van de lymfangiografie en de operatie niet 
langer bedraagt dan 2-3 weken. Indien de lymfangiografie uitslui­
tend uit diagnostische overwegingen verricht wordt, kan de tijd 
tussen het verrichten van de lymfangiografie en de operatie beter 6 
weken bedragen. In deze periode kan eventuele groei van de klie­
ren alsnog metastasen aan het licht brengen. Men bedenke echter 
dat door het verdwijnen van het contrastmiddel uit de lymfklieren, 
na 8- 10 weken in ongeveer 30% van de positieve lymfklieren geen 
contrastmiddel meer wordt aangetroffen. 
79 
Hoofdstuk 5 
De waarde van de leverscintigrafie bij de 
diagnostiek en de follow-up van patiënten 
met een carcinoma colli uteri 
5 . 1 .  INLEIDING 
De leverscintigrafie met 99m Tc-colloïd is een veel gebruikte me­
thode om ruimte innemende processen in de lever aan te tonen. Het 
principe van dit onderzoek berust op de accumulatie van radioactief 
gemerkt colloïd in de Kupffer cellen van de lever. Locale processen 
die het leverparenchym en daarbij ook het R.E.S. in de lever ver­
dringen, nemen de radioactieve verbinding niet op en onderscheiden 
zich op die manier ten opzichte van het omgevende leverweefsel. 
Deze gebieden worden op het leverscintigram zichtbaar als uit­
sparingen, zogenaamde "cold spots". Diffuse parenchymateuze af­
wijkingen zoals bij hepatitis manifesteren zich door een verminderde 
opname in de gehele lever. 
Naast de voordelen die de leverscintigrafie heeft bij het zichtbaar 
maken van zowel focale als diffuse afwijkingen, heeft de leverscinti­
grafie ook zijn beperkingen. Een van die beperkingen is, dat een 
laesie ten minste een doorsnede van 2 cm moet hebben om met de 
huidige methode als "cold spot" zichtbaar gemaakt te kunnen wor­
den. Ozarda en Pickgren ( 1962) vonden bij autopsie dat bij 46 van de 
150 aan een carcinoom overleden patiënten (31%) ,  de aanwezige 
levermetastasen kleiner waren dan 2 cm in doorsnede. Hierdoor 
wordt het vroegtijdig vinden van levermetastasen met behulp van de 
99m Tc-colloïd scintigrafie aanzienlijk benadeeld. Indien de laesie 
bovendien diep gelegen is, zoals b.v. centraal in de rechter leverkwab, 
dan is de kans dat een kleine metastase met behulp van de scintigrafie 
gevonden wordt gering. Een laesie met een dergelijke localisatie moet 
volgens Johnson ( 1976) al een doorsnede van minstens 4 cm hebben 
om met behulp van deze methode gevonden te kunnen worden. 
Een andere factor die de nauwkeurigheid van de leverscintigrafie 
nadelig beïnvloedt is de ademhalingsbeweging tijdens het onderzoek. 
Elke opname duurt namelijk enkele minuten, waardoor een zekere 
onscherpte ontstaat. 
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Ook andere ruimte innemende processen in de lever, zoals 
cysten, ontstekingen en andere tumoren, geven scintigrafisch 
het beeld van een uitsparing, evenals ribimpressies en impressies van 
de galblaas etc. Een uitsparing op het scintigram is aldus een aspeci­
fieke bevinding, die zonder meer niet karakteristiek is voor een 
metastase. 
Voor het vinden van o.a. ruimte innemende processen in de 
lever wordt sinds enige jaren tevens gebruik gemaakt van de "com­
puted tomography" (afgekort C.T.-scan) en de ultrasonografie. 
Volgens McCarty ( 1977) heeft de C.T.-scan als voordeel, dat kleinere 
metastasen opgespoord kunnen worden. Bovendien geeft de C.T.­
scan een goed onderscheid tussen direkt tegen de leveroppervlakte 
gelegen afwijkingen en de juist buiten de lever gelegen structuren. 
Een voorwaarde om met behulp van de C.T.-scan haardvormige af­
wijkingen in de lever te kunnen aantonen is, dat deze afwijkingen een 
andere dichtheid dienen te hebben dan het leverparenchym zelf. Me­
tastasen met een zelfde weefseldichtheid kunnen met behulp van de 
C.T.-scan van de lever meestal niet worden aangetoond. 
Voordelen van de ultrasonografie zijn, dat de methode zowel in 
dwarse richting, als in sagittale richting toegepast kan worden en dat 
de methode een goed onderscheid geeft tussen solide en cysteuze 
weefselstructuren. 
Uit de gegevens van Bryan ( 1977) blijkt dat de leverscintigrafie, de 
C.T.-scan en de ultrasonografie elkaar door hun specifieke eigen­
schappen uitstekend aanvullen en zeker niet vervangen. 
5. 1 . 1. Metastasering naar de lever 
In het algemeen wordt aangenomen dat de metastaseringsweg van 
het carcinoma colli uteri vooral in de beginfase van het ziekteproces 
via de lymfbanen verloopt en dat pas in een later stadium ook de 
haematogene versleping een rol gaat spelen. 
De meeste gegevens omtrent de localisatie van haematogene me­
tastasen zijn verkregen uit autopsie bevindingen. Voor het carcinoma 
colli uteri hebben Plentl en Friedman ( 1972) de gegevens van ver­
schillende auteurs bijeen gebracht en kwamen bij een totaal van 1739 
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autopsieën tot de volgende verdeling van haematogene en lymfogene 
metastasen op afstand (tabel 1 en tabel 2) .  De percentages pelvine en 
para-aortale lymfkliermetastasen worden hier buiten beschouwing 
gelaten. 
Tabel 1. De verspreiding van haemaragene merasrasen over de verschillende organen, aan· 
gerroffen bij 1739 autopsieën van pariënren, die overleden zijn rengevolge van een 
carcinoma colli ureri (naar Plenrl en Friedman). 
Orgaan Aanral patiëmen met metastasen % 
Long 437 25,1 
Lever 325 18,7 
Skelet 273 15,7 
Darm 1 1 2  6,4 
Bijnier 48 2,8 
Hersenen 27 1,6 
Milt 24 1,4 
Tabel 2. De verspreiding van lymfogene metastasen op afsrand bij 1739 autopsieën van 











Uit deze autopsiegegevens blijkt, dat bij 18,7% van de patiënten 
die zijn overleden aan een carcinoma colli uteri, levermetastasen aan­
wezig zijn. 
Naast de bekendheid met het te verwachten percentage leverme­
tastasen bij het overlijden van de patiënt, is het echter van groter 
belang om te weten bij hoeveel patiënten reeds, ten tijde van het sta­
geringsonderzoek, levermetastasen aanwezig zijn. Hierover zijn in 
de literatuur weinig gegevens bekend. Enige informatie hierover le­
veren dié studies, waarbij in het kader van het stageringsonderzoek, 
een laparotomie werd uitgevoerd, o.a. voor het opsporen van me­
tastasen in de para-aortale lymfklieren. Door enkele auteurs werd bij 
deze stageringslaparotomie de lever nauwkeurig geïnspecteerd, ge-
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palpeerd en gebiopteerd. In tabel 3 wordt een overzicht gegeven van 
de door hen gevonden resultaten. 
Tabel 3. Het aantal bij stageringslaparotomie gevonden levermetastasen bij 129 patiënten 
mee een carcinoma colli uteri (naar Piver, Buchsbaum en Guthrie). 
Aantal patiënten Aantal patiënten mee levermetastasen % 
Pi ver (1974) 56 2 4 
Buchsbaum ( 1972) 33 2 6 
Gutbrie (1974) 40 2 5 
Totaal 129 6 5 
In deze studies, waarbij de stageringslaparotomie werd uitgevoerd 
bij patiënten met stadium 11, stadium lil en stadium IV, is helaas geen 
melding gemaakt bij welke stadia de levermetastasen werden gevon­
den. Wel bleken alle patiënten, bij wie levermetastasen waren gevon­
den, tevens para-aortale lymfkliermetastasen te hebben. Door deze 
drie auteurs tezamen werden bij 39 van de in totaal 129 patiënten 
(30,2%) positieve para-aortale klieren gevonden. Bij 6 van deze 39 
patiënten met histologisch bewezen para-aortale lymfkliermetas­
tasen ( 1 5 % )  waren, zoals werd meegedeeld, reeds vóór de aanvang 
van de behandeling levermetastasen aanwezig. 
Uit dit gegeven blijkt de noodzaak om uitgebreid onderzoek te ver­
richten naar de aanwezigheid van levermetastasen bij dié patiënten, 
waarbij positieve para-aortale klieren worden vermoed en op grond 
hiervan overwogen wordt om een para-aortale bestraling te geven. 
Immers, de morbiditeit van de para-aortale bestraling is hoog en kan 
bij patiënten met levermetastasen beter achterwege gelaten worden. 
Het onderzoek naar de aanwezigheid van levermetastasen kan 
worden begonnen met het verrichten van leverfunctiebepalingen en 
leverscintigrafie, hetgeen bij alle patiënten in ons onderzoek werd 
uitgevoerd. Indien deze onderzoekmethoden de aanwezigheid van 
levermetastasen niet hebben kunnen aantonen, dan wel uitsluiten, 
dient het onderzoek bij die patiënten, waarbij een para-aortale be­
straling overwogen wordt, te worden uitgebreid met C.T.-scan en de 
ultrasonografie, en zonodig een biopsie. 
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5.2. PATIÏNTEN EN METHODEN 
In de periode 1970- 1978 werd in het kader van het stageringson­
derzoek bij 342 van de 356 patiënten met een carcinoma colli uteri 
leverscintigrafie verricht. Bij 14 patiënten bleef het onderzoek zon­
der aanwijsbare redenen achterwege. 
In het kader van dit onderzoek werd bij alle patiënten met een nor­
maal leverscintigram, doch met gestoorde leverfuncties, een percu­
tane leverbiopsie verricht. 
Bij alle patiënten met focale afwijkingen op het leverscintigram, al 
dan niet gepaard gaande met gestoorde leverfuncties, werd een lapa­
rotomie verricht om een histologische diagnose te verkrijgen. 
Bij een aantal patiënten werd de aanwezigheid van levermetasta­
sen aangenomen op klinische gronden zoals een vergrote lever, een 
afwijkende leverscan, progressief gestoorde leverfuncties, gecombi­
neerd met de aanwezigheid van een locaal enjof para-aartaal recidief 
of de aanwezigheid van elders gelocaliseerde haematogene metasta­
sen. Het werd op grond hiervan zinloos geacht om ook bij deze pa­
tiënten te streven naar een histologisch bewijs. 
Bij de patiënten (n=93) die tijdens de follow-up werden opgeno­
men wegens verdenking van een recidief, werd eveneens leverscinti­
grafie verricht. De resultaten van de bij deze groep patiënten uitge­
voerde leverseindgrafieën zullen afzonderlijk worden besproken. 
5.2. 1 .  Techniek van de leverscintigrafie 
Vijftien tot dertig minuten na de intraveneuze toediening van 3 mi 
99m Tc-zwavel-colloïd worden opnamen gemaakt met behulp van 
een gamma camera met parallelle collimator met een groot scheidend 
vermogen. In 3 aanzichten: anterior, rechts lateraal en posterior, 
worden in het gebied van de lever 500.000 'counts' geregistreerd in 
1-4 minuten. Bij de beoordeling van de leverscintigrafie wordt gelet 
op : 
1. de grootte van de lever. 
2. de mate van opname van het radiofarmacon in de lever in verge­
lijking met de omgevende organen (milt, beenmerg, longen) . 
3. de homogeniteit van de verdeling van het radiofarmacon in de 
lever. 
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Bij verdenking op een uitsparing (ook wel focaal defect genoemd) 
werd steeds als eis gesteld, dat deze uitsparing in ten minste twee 
projectie richtingen aantoonbaar moest zijn (fig. 1). 







5.3. RESULTATEN VAN DE LEVERSCINTIGRAFIEËN 
UITGEVOERD IN HET KADER VAN HET 
DISSEMINATIE ONDERZOEK 
De resultaten van dit onderzoek worden onderverdeeld in de vol­
gende categorieën :  
1. Normale leverscintigrafie en normale leverfuncties (n=329) 
2. Normale leverscintigrafie en leverfunctiestoornissen (n=9) 
3. Afwijkende leverscintigrafie en leverfunctiestoornissen (n=2) 
4. Afwijkende leverscintigrafie en normale leverfuncties (n=2) 
De resultaten worden weergegeven in tabel 4. 
Tabel 4. Resultaten van her scintigrafisch onderzoek naar levermetastasen verricht bij 342 
patiënten mee een carcinoma colli uceri, in her kader van her scageringsonderzoek. 
LEVERSCINTIEGRAFIE 
Leverfunctie Normaal Focale afwijkingen 
Normaal 329 2 
Afwijkend 9 2 
Bij 329 van de 342 patiënten (94,2%) waren zowel de leverfuncties 
als de scintigrafie normaal. 
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Bij de 9 patiënten met een normaal leverscintigram gecombineerd 
met een gestoorde leverfunctie werd een percutane leverbiopsie ver­
richt. Bij deze 9 patiënten werden de volgende afwijkingen gevonden: 
2 patiënten met steatosis hepatis. 
2 patiënten met chronische hepatitis. 
3 patiënten bleken leverfunctiestoornissen te hebben op grond 
van cholelithiasis, vastgesteld met behulp van röntgenonder­
zoek. 
2 patiënten zonder afwijkingen (bij deze patiënten waren de 
leverfunctiestoornissen passagère). 
Bij de 4 patiënten met focale afwijkingen op het leverscintigram 
werd een proeflaparotomie verricht. Bij 2 van deze 4 patiënten waren 
de leverfuncties normaal. Bij beide patiënten werd een cyste gevon­
den. Bij de overige 2 patiënten waren de leverfuncties afwijkend. Bij 1 
van deze 2 patiënten werd een levercyste met ontstekingsverschijn­
selen gevonden. Bij de andere patiënt met een gestoorde leverfunctie 
werden levermetastasen gevonden. 
5.3. 1 .  De bespreking van de leverscintigrafieën zonder 
afwijkingen 
Bij 338 van de 342 patiënten (98,8% ) ,  waarbij de leverscintigrafie 
in het kader van het stageringsonderzoek was verricht, werden op het 
scintigram geen afwijkingen gevonden, die levermetastasen zouden 
doen vermoeden. Uit het klinische beloop (met een minimale follow­
up van 2 jaar) van deze 338 patiënten kon, zoals later zal blijken, 
worden vastgesteld dat zich bij 12 patiënten (3,5 %) in de loop der tijd 
toch levermetastasen ontwikkelden. Deze patiënten hadden boven­
dien een locaal recidief enjof para-aartale lymfkliermetastasen. Het 
meest ongunstige percentage vals negatieve uitslagen zou op die 
manier 3,5 % zijn. 
Men kan zich echter afvragen of de levermetastasen bij deze 12 
patiënten reeds aanwezig waren ten tijde van het stageringsonder­
zoek, dan wel in tweede instantie zijn ontstaan vanuit een locaal reci­
dief enjof vanuit metastasen in de para-aartale klieren. Het juiste 
percentage vals negatieve leverscintigrafieën is hierdoor niet vast te 
stellen. 
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Omdat in ons onderzoek levermetastasen bij patiënten met stadi­
um IB en stadium IIA pas na gemiddeld 20,9 maanden manifest wer­
den en dit bij patiënten met stadium IIB t/m stadium IV al na gemid­
deld 10,8 maanden het geval was, zou men kunnen veronderstellen, 
dat bij patiënten met een stadium IB en stadium IIA de secundaire 
metastasering naar de lever vanuit een recidief waarschijnlijker is, 
dan bij stadium IIB t/m stadium IV. 
Het vergelijken van vals negatieve resultaten tussen de verschil­
lende auteurs wordt bemoeilijkt, doordat weinig auteurs melding 
maken op welke wijze de bevindingen van de leverscintigrafie ge­
verifieerd zijn en hoeveel tijd er verstreken is tussen het vervaardigen 
en de beoordeling van de leverscintigrafie en de verificatie ervan. 
Door Ruiter ( 1977) werden deze gegevens wél vermeld. Hij verge­
leek bij 5 7 patiënten met een carcinoom de bevindingen van de lever­
scintigrafie met die van de autopsie. Daarbij werd als voorwaarde 
gesteld, dat de autopsie binnen 4 weken na het verrichten van de le­
verscintigrafie moest zijn uitgevoerd. Hij vond 1 5 %  vals positieve en 
18% vals negatieve scintigrafieën. Metastasen kleiner dan 2,5 cm 
waren de hoofdoorzaak voor de vals negatieve bevindingen. Door 
Ruiter werden geen van de laesies met een doorsnede van 4 cm of 
groter met de leverscintigrafie gemist. De oorzaken voor de vals posi­
tieve bevindingen waren: ribimpressies, impressie van de galblaas en 
een diepe incisuur van de leverhilus. 
De in onze serie gevonden vals negatieve resultaten van maximaal 
3,5 %  zouden op een zeer betrouwbaar resultaat van deze diagnos­
tische methode kunnen wijzen. Dit is echter een drogbeeld, veroor­
zaakt door de zeer lage frequentie van levermetastasen ten tijde van 
de stagering van het carcinoma colli uteri. 
5 .3 .2. De bespreking van de leverseindgrafieën met focale 
afwijkingen 
Bij 4 patiënten, bij wie in het kader van het stageringsonderzoek 
leverscintigrafie was verricht, werden focale afwijkingen op het le­
verscintigram gevonden. Deze afwijkingen werden, zonder dat toen 
verder onderzoek mogelijk was, geïnterpreteerd als verdacht voor 
metastasen. De ultrasonografie, die ten tijde van het onderzoek nog 
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niet beschikbaar was, zou thans de volgende stap zijn bij het onder­
zoek naar levermetastasen. Bij 3 van deze 4 patiënten bleek bij lapa­
rotomie (en histologisch onderzoek) sprake te zijn van een cyste. Bij 1 
patiënt bleek er inderdaad sprake te zijn van levermetastasen. Deze 
patiënt had bovendien gestoorde leverfuncties. 
Aangezien bij deze 4 patiënten in eerste instantie op grond van de 
leverscintigrafie de aanwezigheid van levermetastasen verondersteld 
werd, was aanvankelijk afgezien van een in opzet curatieve behande­
ling en zou de behandeling alleen gericht worden op pallia tie. Dit zou 
voor deze patiënten (2 patiënten met stadium IIA en 1 patiënt met 
stadium IB) een aanzienlijke onderbehandeling hebben betekend. 
Uit ons onderzoek blijkt dat slechts bij 1 patiënt tijdens het sta­
geringsonderzoek met behulp van de leverscintigrafie levermetas­
tasen zijn aangetoond. Deze patiënt had op dat moment bovendien 
gestoorde leverfuncties. 
Een dergelijk resultaat werd ook door Wieoer ( 1978) verkregen. 
Hij onderzocht bij 234 patiënten met een mammacarcinoom de 
waarde van de leverscintigrafie bij het stageringsonderzoek. Met be­
hulp van de leverscintigrafie werd door hem slechts bij 1 patiënt met 
normale leverfuncties levermetastasen gevonden, zonder dat elders 
metastasen werden aangetoond. Bij 2 andere patiënten bij wie het 
leverscintigram beoordeeld was als verdacht voor metastasen, was 
tevens sprake van uitgebreide metastasering in longen en skelet. 
Deze 2 patiënten hadden bovendien aanzienlijke leverfunctiestoor­
nissen. In het onderzoek van Wieoer ( 1978) bleken 8 van de 1 1  voor 
metastasen (73 %) verdachte leverseindgrafieën vals positief te zijn. 
5.4. RESULTATEN VAN DE LEVERSCINTIGRAFIE�N 
UITGEVOERD BIJ PATIËNTEN, VERDACHT VAN 
EEN TUMOR RECIDIEF 
In totaal werden 93 patiënten opgenomen wegens verdenking op 
een tumorrecidief. Bij alle 93 patiënten werd o.a. leverscintigrafie 
verricht. Voor alle patiënten betekende dit een herhaling van dit on­
derzoek. Bij 75 van deze 93 patiënten werd een tumorrecidief aange­
toond. Op de 356 door ons behandelde patiënten is dit een percentage 
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van 2 1 %. Dit percentage komt overeen met dat van Kurohara 
( 1971) .  Door hem werd bij 27% van de 4308 voor een carcinoma 
colli uteri behandelde patiënten een tumorrecidief gevonden. Het 
door ons gevonden aantal recidieven verdeeld over de verschillende 
stadia wordt weergegeven in tabel 5. 
Tabel 5. Aantal tumorrecidieven bij 356 voor een carcinoma colli uteri behandelde patiënten, 
verdeeld over de verschillende stadia. 
Stadium Totaal aantal patiënten Aantal patiënten met tumorrecidief % 
IB 152 12 8 
UA 93 18 19 
IIB 33 9 27 
III 7 1  30 42 
IV 7 6 86 
356 75 21 
De localisatie van de metastasen op afstand, verdeeJd over de ver­
schillende stadia, is weergegeven in tabel 6. 
Tabel 6. Localisatie van metastasen op afstand bij 356 voor een carcinoma colli uteri behan­
delde patiënten, verdeeld over de verschillende stadia. 
Klinisch LOCAUSATIE 
stadium 
Long Lever Long + lever Andere 
Aantal pat. % Aantal pat. % Aantal pat. % Aantal pat. % 
IB (n=152) 3 2 3 2 
UA (n= 93) 3 3 2 2 1 1 
IIB (n= 33) 3 9 1 3 3 9 
III (n= 71)  7 10 3 4 4 6 
IV (n= 7) 
In ons onderzoek werden bij 1 3 van de 75 patiënten ( 17%), die wa­
ren overleden tengevolge van een carcinoma colli uteri, leverme­
tastasen geconstateerd. Dit percentage wijkt niet wezenlijk af van het 
door Plentl en Friedman gevonden percentage levermetastasen. 
Door hen werd bij 18,7% van de 1739 patiënten die overleden waren 
89 
aan een carcinoma colli uteri, levermetastasen gevonden (blz. 82). Dit 
percentage is gebaseerd op autopsie bevindingen en daarom mogelijk 
iets hoger dan het door ons gevonden percentage. 
Bij ons onderzoek werd bij 4 patiënten het bestaan van leverme­
tastasen door autopsie histologisch bewezen. Bij de overige 9 patiën­
ten werd op klinische gronden (progressief afwijkend leverscinti­
gram, progressief gestoorde leverfuncties en een palpabele lever) de 
aanwezigheid van levermetastasen verondersteld. 
Fig. 2. Leverscintigram vemcht tijdens verschillende fasen van onderzoek (vooraanzicht). 
Fig. 2a. 
Leverscintigram tijdens de stagering. Nor­
maal aspect. 
Fig. 2b. 
Leverscintigram van dezelfde patiënt 20 
maanden nadien. De lever is vergroot en er 
zijn meerdere focale defecten zichtbaar. 
Bij 12  van de 93 op verdenking van tumorrecidief opgenomen pa­
tiënten ( 1 3%)  werden op de leverscintigrafie focale afwijkingen ge­
vonden, die de aanwezigheid van levermetastasen deden vermoeden. 
Dit vermoeden werd versterkt doordat deze focale afwijkingen niet 
waren aangetroffen op het leverscintigram dat bij deze patiënten ver­
richt was in het kader van het stageringsonderzoek (fig. 2). Bij alle pa­
tiënten werden tevens leverfunctiestoornissen gevonden. Bij 1 1  van 
deze 12  patiënten waren reeds enige tijd vóór de heropname geringe 
leverfunctiestoornissen aanwezig. Deze leverfunctiestoornissen wa­
ren echter zodanig, dat aanvankelijk (ten onrechte) geen aanleiding 
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werd gevonden om op dat moment direkt de leverscintigrafie te her­
halen. Eerst nadat de leverfuncties duidelijk gestoord waren, werd op­
nieuw leverscintigrafie uitgevoerd. Op dat moment werden bij 12  van 
de 12 gevallen op de leverscintigrafie aanwijzingen gevonden voor 
levermetas tasen. 
Bij geen van de op verdenking van tumorrecidief opgenomen pa­
tiënten met normale leverfuncties werden op het leverscintigram 
voor metastasen verdachte afwijkingen gevonden. Op klinische 
gronden, b.v. het vergroot zijn van de lever, werden bij deze patiënten 
ook geen levermetastasen vermoed. 
De stelling van Angehrn ( 1976) dat de waarschijnlijkheid voor het 
bestaan van levermetastasen toeneemt n<tarmate bij patiënten met 
een carcinoom de leverfuncties ernstiger gestoord zijn, kan door ons 
worden bevestigd. Zijn veronderstelling, dat de verhoging van de 
A.F. en de S.G.O. T. daarvoor het meest specifiek zijn, kan door ons 
niet worden bevestigd. 
In ons onderzoek werd bij 4 van de 12 patiënten met levermetasta­
sen als eerste teken aanvankelijk alleen een verhoogde A.F. gevonden. 
Bij 3 van de 12 patiënten werd aanvankelijk alleen een verhoging van 
de L.D.H. gevonden. Bij de overige patiënten werd initieel een ver­
hoging van meerdere enzymen gevonden. 
Uit ons onderzoek kan geconcludeerd worden, dat het bij patiënten 
met een carcinoma colli uteri met normale leverfunctie zeer onwaar­
schijnlijk is, dat met behulp van de leverscintigrafie levermetastasen 
aangetoond kunnen worden. Deze bevinding komt overeen met de 
bevinding van Wienee ( 1978). Hij vond slechts bij 1 van de 237 pa­
tiënten met een mammacarcinoom en normale leverfuncties, op het 
leverscintigram aanwijzingen voor levermetastasen (0,4%) .  Deze 
bevinding werd door Wienee histologisch bevestigd. 
5.5. CONCLUSIES 
1. Het als routine verrichten van leverscintigrafie met als doel het 
aantonen van levermetastasen, is bij patiënten met een carcinoma 
colli uteri, bij wie de leverfuncties ongestoord zijn, zinloos. Het 
zou bij het stageringsonderzoek in verband met de kans op een 
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vals positieve uitslag aanleiding kunnen geven tot een onjuiste 
wijziging in het behandelingsplan, met ongunstige therapeutische 
gevolgen voor de patiënt. Bij gestoorde leverfuncties is leverscinti­
grafie wél zinvol om diffuse afwijkingen van focale afwijkingen, 
waaronder levermetastasen, te onderscheiden. 
2. Indien op grond van het vermoeden op de aanwezigheid van para­
aartale lymfkliermetastasen overwogen wordt om een para-aar­
tale bestralingsbehandeling te geven, verdient het aanbeveling om 
met alle ter beschikking staande hulpmiddelen levermetastasen 
uit te sluiten. De kans op levermetastasen bij patiënten met histo­
logisch bewezen para-aartale lymfkliermetastasen is ten minste 
1 5 %. Leverfunctie-onderzoek en leverscintigrafie zijn hiervoor de 
eerst in aanmerking komende onderzoekmethoden. 
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Dit onderzoek kan eventueel uitgebreid worden met ultrasono­
grafie enjof C.T.-scan. 
Hoofdstuk 6 
Onderzoek naar de uitbreiding van het 
carcinoma colli uteri in het distale deel van 
de tractus digestivus 
6. 1 .  INLEIDING 
Om de uitbreiding van het carcinoma colli uteri in het distale deel 
van de tractus digestivus na te gaan, worden in het algemeen de vol­
gende onderzoekmethoden verricht: 
1 .  röntgenonderzoek van rectum, sigmoid en colon (colon-inloop). 
2. rectoscopie. 
Volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970) is het bij geen van de 
stadia noodzakelijk om bij de stagering een van beide bovenstaande 
onderzoekmethoden als routine uit te voeren. 
Door Pomeroy ( 1947), Parker ( 1966), Shigleton ( 1971),  Uçmakli 
( 1974) en Sudarsanem ( 1978) werden beide onderzoekmethoden in 
het kader van het stageringsonder zoek, als routine uitgevoerd. Parker 
( 1966) en Shingleton ( 1971 )  twijfelen evenals wij aan de waarde 
hiervan. 
6.2. PATIÏNTEN EN METHODEN 
In de perioden 1970- 1978 werd in het kader van het stagerings­
onderzoek van het carcinoma colli uteri, bij 350 van de 356 patiënten 
een colon-inloop en bij 349 van de 356 patiënten een rectoscopie 
verricht. De reden voor het achterwege blijven van één of beide 
onderzoekmethoden was niet te achterhalen. 
Na een reiniging van het colon met een hoog clysma en wonderolie 
per os, wordt via een rectum canule barium sulfaat suspensie inge­
bracht. Deze inloopfase wordt tijdens de röntgendoorlichting van 
verschillende kanten gevolgd. Na defaecatie wordt via de canule lucht 
ingebracht. Met de op deze wijze verkregen dubbelcontrast beelden 
kan de oppervlakte van het slijmvlies beoordeeld worden op de aan­
wezigheid van eventuele onregelmatigheden. Deze zouden namelijk 
kunnen wijzen op ingroei van de tumor. 
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De rectoscopie wordt uitgevoerd met een starre buis. Hiermee kan 
het slijmvlies van het reerum en het sigmoid tot een lengte van 28-30 
cm worden beoordeeld. Zonodig wordt ook gebruik gemaakt van een 
flexibele rectoscoop, waarmee het slijmvlies tot een lengte van 65 cm 
beoordeeld kan worden. 
6.3. RESULTATEN VAN DE COLON-INLOOP EN DE 
RECTOSCOPIE 
Bij geen van de 350 patiënten, bij wie in het kader van het disse­
minatie onderzoek rectoscopie en röntgenonderzoek van het colon 
waren verricht, werden afwijkingen gevonden die in verband ge­
bracht konden worden met uitbreiding van de tumor. Bij 2 van de 3 50 
patiënten (0,5%) bestond bij rectoscopie enige verdenking op ingroei 
in het rectum. In beide gevallen (met stadium lil) werd de verdachte 
laesie gebiopteerd, doch beide biopsieën leverden geen tekenen van 
ingroei op. 
Deze bevinding komt overeen met die van Shingleton ( 1971) .  
Door hem werd bij 8 van de totaal 877 patiënten (0,9%) met behulp 
van de rectoscopie verdenking op ingroei in het rectum gevonden. 
Deze bevinding werd bij hem echter niet histologisch geverifieerd. 
De door Shingleton met behulp van de rectoscopie gevonden af­
wijkingen werden uitsluitend geconstateerd bij patiënten met een 
stadium lil. 
Uit ons onderzoek is gebleken, dat noch het uitgevoerde röntgen­
onderzoek van het colon, noch de rectoscopie gegevens hebben opge­
leverd, die bij één van de patiënten het stadium, dan wel het behande­
lingsplan wezenlijk hebben beïnvloed. Uit de literatuur blijkt, dat 
voor het aantonen van ingroei van het carcinoma colli uteri in rectum 
en sigmoid, de rectoscopie een nauwkeuriger onderzoekmethode is 
dan de colon-inloop. 
Dit kwam in ons onderzoek echter niet naar voren, omdat met 
geen van beide methoden ingroei van het carcinoma colli uteri in het 
rectum enjof sigmoid werd aangetoond. In de literatuur is evenmin 
te achterhalen bij hoeveel patiënten met een stadium lil uitsluitend 
sprake was van histologisch bewezen ingroei in het reerum enjof 
sigmoid. 
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Bij 65 van de 350 patiënten ( 18,5 %) werd bij het röntgenonder­
zoek van het colon een diverticulosis coli gevonden. Bij 1 patiënt werd 
een polyposis coli gevonden. 
Aan het vinden van diverticulosis coli bij het stageringsonderzoek 
wordt door Vermey ( 1979) grote waarde toegekend, omdat hij van 
mening is, dat diverticulosis coli een verhoogde risico zou geven bij 
het ontstaan van darmcomplicaties na een radiotherapeutische be­
handeling. Uit ons onderzoek blijkt dit echter niet. 
Bij 47 patiënten werden matige tot ernstige darmcomplicaties ge­
vonden. Bij 17% van deze patiënten werden, bij het röntgenonder­
zoek van het colon, divertikels aangetroffen. Dit percentage komt 
overeen met het percentage diverticulosis coli dat bij de gehele groep 
patiënten werd gevonden namelijk 18,5 %. 
Indien diverticulosis coli inderdaad opgevat zou moeten worden als 
praedisponerende factor bij het ontstaan van darmcomplicaties na 
een radiotherapeutische behandeling voor een carcinoma colli uteri, 
dan zou het percentage patiënten met darmcomplicaties, waarbij 
tevens sprake was van een diverticulosis coli, veel groter moeten zijn 
dan de gevonden 17%.  
Door van Nageli ( 1977) wordt niét de diverticulosis beschouwd 
als praedisponerende factor voor het ontstaan van bestralings­
complicaties van rectum en sigmoid, maar wél een doorgemaakte 
"pelvic inflammatory disease". Zowel de door de ontsteking ontstane 
adhaesies, als de door de ontsteking veroorzaakte vaatveranderingen 
in de darmwand, zijn volgens van Nageli ( 1977) hiervoor verant­
woordelijk. 
6.4. CONCLUSIES 
1. De kans dat met het routine röntgenonderzoek van het colon bij de 
stagering van het carcinoma colli uteri ingroei in het rectum enjof 
sigmoid gevonden wordt, moet bijzonder klein geacht worden. 
Om deze reden verdient het aanbeveling om dit onderzoek als 
routine bij het disseminatie onderzoek van alle stadia achterwege 
te laten. 
Het verdient aanbeveling het onderzoek te beperken tot dié pa­
tiënten, bij wie op grond van klachten (b.v. een veranderd defaeca­
tiepatroon) of op grond van palpatoire bevindingen, ingroei in 
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rectum enjof sigmoid verondersteld wordt. Bij histologisch be­
wezen ingroei dient het stadium aangepast te worden aan deze 
bevindingen. 
Het verdient tevens aanbeveling om het röntgenonderzoek van 
het colon uit te voeren bij patiënten die een volledig radiothera­
peutische behandeling ondergaan en bij wie op grond van anam­
nese enjof toucher-bevindingen het vermoeden bestaat op de aan­
wezigheid van adhaesies in het kleine bekken. Bij de eventueel 
ontstane darmcomplicaties kan men de gevonden afwijkingen 
vergelijken met de toestand van de darm vóór de radiotherapeu­
tische behandeling. 
2. Bij patiënten die een volledige radiotherapeutische behandeling 
ondergingen wegens een carcinoma colli uteri, bleek de aanwezig­
heid van diverticulosis coli geen praedisponerende factor te zijn 
voor het ontstaan van bestralingscomplicaties van rectum enjof 
sigmoid. 
3. De rectoscopie dient alleen dán uitgevoerd te worden, indien op 
grond van klachten (b.v. een veranderd defaecatiepatroon) of op 
grond van de palpatoire bevindingen ingroei in het rectum enjof 
sigmoid wordt verondersteld. 
4. Voor het vaststellen van eventuele ingroei van het carcinoma colli 
uteri in het distale deel van de tractus digestivus blijkt uit de be­
vindingen van Parker ( 1966) en Shingleton ( 1971) dat de recto­
scopie de voorkeur verdient boven het röntgenonderzoek. 
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Hoofdstuk 7 
Overige onderzoekmethoden betrokken bij 
het disseminatie onderzoek 
7. 1. INLEIDING 
Volgens de richtlijnen van de F.I.G.O. ( 1970) behoren, in het kader 
van het stageringsonderzoek van het carcinoma colli uteri, zowel 
röntgenonderzoek van de longen, als röntgenonderzoek van het 
skelet uitgevoerd te worden. In de literatuur wordt door slechts wei­
nigen röntgenonderzoek van het skelet verricht. 
Door Parker ( 1966) werd in het kader van het stageringsonder­
zoek van het carcinoma colli uteri een zeer uitgebreid röntgenonder­
zoek van het skelet verricht. Door hem werd bij geen van de 224 
onderzochte patiënten skelet metastasen aangetroffen. Deze bevin­
ding was voor Parker aanleiding het röntgenonderzoek van het skelet 
niet langer uit te voeren bij het stageringsonderzoek 
Het is opvallend, dat de bevinding van Parker in 1970 niet door de 
F.I.G.O. werd overgenomen en het röntgenonderzoek van het skelet, 
hoewel door vrijwel niemand uitgevoerd, bij het stageringsonderzoek 
werd gehandhaafd. 
Het röntgenonderzoek van de longen is om twee redenen van 
belang. Het geeft enige informatie over de cardiale en de pulmonale 
toestand van de patiënt (vooral van belang bij de operabele patiën­
ten) .  Het onderzoek geeft tevens informatie over eventuele haema­
tagene metastasering naar de longen. Het percentage patiënten, bij 
wie tijdens het stageringsonderzoek met behulp van het röntgenon­
derzoek van de thorax longmetastasen wordt gevonden, is bijzonder 
klein. 
Door Parker ( 1966) werd bij het stageringsonderzoek bij 5 van de 
244 patiënten (2,2 %) afwijkingen op de x-thorax gevonden, die 
geduid werden als metastasen. 
Door Shingleton ( 1971)  werd bij het stageringsonderzoek bij 12 
van de 783 ( 1,5 %) voor metastasen verdachte afwijkingen gevonden, 
bij het röntgenonderzoek van de longen. 
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7.2. RESULTATEN 
Bij ons stageringsonderzoek werden bij 3 van de 356 patiënten 
(0,8%) afwijkingen in de longen gevonden, die bleken te berusten op 
metastasen. Bij 1 patiënt werd een solitaire haard gevonden, die bij 
een zes jaar tevoren gemaakte opname ook reeds aanwezig bleek te 
zijn en om deze reden geduid werd als een benigne afwijking. 
7.3. ENIGE ONDERZOEKMETHODEN DIE WEINIG 
TOEGEPAST WORDEN 
Behalve de in hoofdstuk 3, hoofdstuk 4, hoofdstuk 5, hoofdstuk 6 en 
de in dit hoofdstuk genoemde onderzoekmethoden, welke verricht 
worden in het kader van het disseminatie onderzoek van het carei­
noma colli uteri, wordt in de literatuur melding gemaakt van enkele 
andere onderzoekmethoden, welke echter weinig navolging hebben 
gehad. 
Een van de voorbeelden van een dergelijke onderzoekmethode is 
de abdominale lymfklierscintigrafie. Bij dit onderzoek wordt een 
colloidale oplossing gemerkt met een radioactieve isotoop (bijv. 
9911lJ'c-colloid) geïnjiceerd in de eerste interdigitale ruimte van de 
voet. Daarna wordt met behulp van een gamma-camera de activiteit 
in de lymfklierketen in het kleine bekken afgebeeld. Door Mortel 
( 1972) werd de waarde van de abdominale lymfklierscintigrafie 
geëvalueerd bij 46 patiënten met een carcinoma colli uteri. Bij 57% 
van de patiënten bleek de beoordeling vals positief te zijn, hetgeen 
voor deze auteur reden was dit onderzoek bij het stageringsonderzoek 
van het carcinoma colli uteri verder achterwege te laten. 
Door Gitsch ( 1977) daarentegen, wordt deze onderzoekmethode 
echter nog steeds als waardevol beschouwd. Door hem wordt deze 
onderzoekmethode bovendien als hulpmiddel aangewend om de ra­
dicaliteit van de pelvine lymfadenectomie te verbeteren. Deze me­
thode is echter zeer arbeidsintensief en vereist bovendien zeer kost­
bare materiële en personele voorzieningen. 
Bij het disseminatie onderzoek van gynaecologische tumoren, 
waaronder ook het carcinoma colli uteri, wordt tegenwoordig veel 
gebruik gemaakt van de C.T.-scan en de ultrasonografie. Door Chen 
(1980) wordt, voor het opsporen van vergrote retroperitoneale klie-
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ren vooral waarde toegekend aan de C.T.-scan. Door hem kon met dit 
onderzoek echter geen onderscheid gemaakt worden tussen klieren 
die vergroot waren tengevolge van metastasen of klieren die vergroot 
waren tengevolge van hyperplasie of lipomatosis. Het met behulp 
van de C.T.-scan vinden van vergrote klieren is dus een aspecifieke 
bevinding. 
Het, met behulp van de C.T.-scan, vinden van een verdikt parame­
triurn wordt door Brizel (1978) eveneens opgevat als een aspecifieke 
bevinding, die zowel kan berusten op tumor-uitbreiding, als op een 
ontstekingspeaces of fibrose. 
Door Walsh ( 1978) werd een vergelijkend onderzoek gedaan naar 
de waarde van de C.T.-scan en de ultrasanagrafie bij patiënten met 
palpatoire afwijkingen in het bekken. Hij concludeerde dat de nauw­
keurigheid van beide onderzoekmethoden voor het vinden van ge­
ringe afwijkingen te klein is om een als routine toepassing van deze 
twee onderzoekmethoden te rechtvaardigen. 
Onze ervaring met de toepassing van de C.T.-scan bij het carcino­




Enkele aspecten betreffende medische 
besluitvorming, van belang voor de 
toepassing van radiologische en 
scintigrafische informatie 
8. 1. INLEIDING 
Het aantal onderzoekmethoden waarover de geneeskunde thans 
kan beschikken is in de laatste decennia sterk toegenomen. De toe­
nemende hoeveelheid informatie, die de ontwikkeling van de diverse 
onderzoekmethoden met zich meebrengt, heeft er mede toe geleid, 
dat ook het proces van de medische besluitvorming nader onderzocht 
wordt om een betere wetenschappelijke fundering te verkrijgen. 
De Vries Robbé (1978) wees in dit verband op het grote belang om 
het diagnostisch proces op een logische wijze te structureren en zo, 
via de weg van geordend denken, tot de juiste medische besluitvor­
ming te komen. Hij formuleerde hiervoor een model, waarin de tot de 
medische besluitvorming leidende processen schematisch worden 
weergegeven. 
Behalve een wetenschappelijk verantwoorde analyse en geordend 
denken is het bij de toenemende hoeveelheid diagnostische mogelijk­
heden steeds van groter belang om ook de betrouwbaarheid ervan te 
kunnen meten. 
Door Patton ( 1978) , Metz ( 1978), McNeil (1978) en Pauker ( 1978) 
worden suggesties gedaan om op een systematisch en mathematisch 
verantwoorde manier de betrouwbaarheid van een diagnostische test 
vast te stellen. 
De twee systemen die het meest worden toegepast bij het beoor­
delen van de betrouwbaarheid van radiologisch en scintigrafisch 
onderzoek zijn:  
1. De "decision matrix" en 
2. De "receiver operaring characteristic" (ROC) curve. 
In dit hoofdstuk zullen onze resultaten van de lymfangiografie en 
de leverscintigrafie getoetst worden aan de "decision matrix". 
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Allereerst zullen een aantal begrippen worden omschreven. 
- "Specificity" (specificiteit). 
De specificiteit van een test is de fractie van de correct negatieve 
tests (TNF - "true negative fraction") bij alle onderzochte pa­
tiënten zonder de afwijking en wordt aangegeven met de formule: 
"f" . . _ het aantal correct negatieve tests speel 1c1te1t - h 1 . .. d d fw""k" et aanta patlenten zon er e a I J  mg 
- "Sensitivity" (gevoeligheid). 
De gevoeligheid van een test is de fractie correct positieve tests 
(TPF - "true positive fraction") bij alle patiënten mét de gezochte 
afwijking en wordt aangegeven met de volgende formule: 
1. h "d _ het aantal correct postieve tests gevoe lg el - h 1 . .. d f " "k" et aanta patlenten met e a WIJ mg 
"Accuracy" (nauwkeurigheid). 
De nauwkeurigheid geeft aan: het totaal aantal correcte testresul­
taten ten opzichte van alle patiënten. De nauwkeurigheid wordt 
aangegeven met de formule:  
nauwkeurigheid 
aantal correct + aantal correct 
posltleve tests negatieve tests 
totaal aantal onderzochte patiënten 
"Pre-test probability" [P (D+)] .  
De "pre-test probability" is  de waarschijnlijkheid (P), waarmee 
de gezochte afwijking (D+) voorkomt in de onderzochte popu­
latie, ten tijde van het onderzoek. 
- "Post-test probability" [P (D-fi T+)] .  
De "post-test probability" is de waarschijnlijkheid dat bij een 
positieve uitslag van de test (T+) de gezochte afwijking (D+) 
inderdaad aanwezig is. 
Een relevante test is een test die de "pre-test probability" in belang­
rijke mate wijzigt. 
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8.2. DE NAUWKEURIGHEID EN DE RELEVANTIE; HET 
THEOREMA VAN BA YES 
In het algemeen wordt bij de toepassing van diagnostische metho­
den veel waarde gehecht aan een grote mate van nauwkeurigheid. 
Een grote mate van nauwkeurigheid kan echter een verkeerd beeld 
van de werkelijkheid geven, zoals uit het volgende moge blijken. 
Bij het onderzoek naar een relatief zeldzaam voorkomende afwij­
king kan bij de beoordeling van de test een grote nauwkeurigheid 
worden behaald door zonder meer alle uitkomsten als negatief te be­
oordelen. Als, om een voorbeeld te noemen, een gezochte afwijking 
slechts bij 5 %  van de patiënten uit de onderzochte populatie voor­
komt en de onderzoeker, zoals boven gezegd, beoordeelt 100% van 
alle testen zonder meer als negatief, dan is toch nog een nauwkeurig­
heid van 95 % bereikt. Hiermee wordt geillustreeed hoezeer de waar­
schijnlijkheid, waarmee de afwijking op het moment van testen vóór­
komt, (de "pre-test probability") het testresultaat beïnvloedt. 
Op deze relatie werd in het bijzonder gewezen door Galen ( 1975) .  
De relatie tussen "post-test probability" en "pre-test probability" 
wordt weergegeven in het theorema van Bayes. In het theorema van 
Ba yes wordt de "pre-test probability" in relatie gebracht met de "sen­
sitivity" (TPF) en de "specificity" (TNF). De theorie van Ba yes wordt 
als volgt in een formule weergegeven: 
_ 
TPF X P  (D+) p (D+j T+) - TPF X P  (D+) + FPF• X P  (D-) 
Indien de relevantie van bijvoorbeeld de leverscintigrafie wordt 
beoordeeld voor het opsporen van levermetastasen, hebben de bo­
venstaande aanduidingen de volgende betekenis : 
P (D+j T+) = De "post-test probability". Dit is de waarschijnlijkheid 
(P) dat er bij een positieve uitslag van de test (T+), 
inderdaad levermetastasen aanwezig zijn (D+). Vóór 
de verticale streep < I ) wordt de conditie weergegeven 
(D+). In dit geval is dat het aanwezig zijn van lever­
metastasen. 







De "pre-test probability". Dit is de waarschijnlijkheid 
waarmee levermetastasen vóórkomen in de onder­
zochte populatie, ten tijde van het onderzoek. 
De fractie uit de gehele groep patiënten zonder lever­
metastasen. ( 1  - P (D+)].  
De fractie correct positieve test uitkomsten (= "sen­
sitivity") ten opzichte van het totaal aantal patiënten 
met levermetastasen. 
- De fractie correct negatieve test uitkomsten (= "spe­
cificity") ten opzichte van het totaal aantal patiënten 
zonder levermetastasen. 
De fractie positieve testen bij alle onderzochte pa­
tiënten zonder de afwijking ( 1  - TNF). 
8.2.1 .  De "pre-test probability" van verschillende condities bij het 
carcinoma colli uteri 
Bij de stagering van het carcinoma colli uteri is de "pre-test proba­
bility" alleen bekend van de volgende condities : 
1. De frequentie van vóórkomen van histologisch bewezen metasta­
sen in pelvine klieren (tabel 1) .  
Tabel I .  Pereenrage histologisch bewezen lymfkliermetastasen i n  pelvine klieren bij patiënren 










Aangezien de mogelijkheid van het "missen" van lymfklieren met 
metastasen bij de operatie en ook bij de beoordeling van de patholoog 
anatoom aanwezig blijft, zijn deze getallen minima. In werkelijkheid 
zijn ze wellicht hoger. 
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2. De frequentie van vóórkomen van histologisch bewezen lymf-
kliermetastasen in para-aartale lymfklieren (tabel 2).  
Tabel 2 .  Percentage histologisch bewezen lymfkliermetastasen in  para-aoctale klieren bij 
patiënten met een carcinoma colli uteri. 
Totaal Stadium I Stadium 11 Stadium 111 Stadium IV 
aantal 
patiënten % 
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Buchsbaum 1974 56 0/4 0 1/12 
Nelson 1974 59 5/31 
A verett 1972 70 3/40 7 4/18 
Piver 1974 56 1/19 
Totaal 241 3/44 7 1 1/80 
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De "pre-test probability" van haematogene metastasen is bij de 
stagering van het carcinoma colli uteri uiteraard niet bekend. Hier­
door is het moeilijk om de nauwkeurigheid van een bepaalde onder­
zoekmethode, die haematogene metastasen in een bepaald orgaan 
tracht op te sporen, te berekenen. 
Het, bij de stagering van het carcinoma colli uteri, te verwachten 
percentage levermetastasen is uit ons onderzoek bij benadering te 
berekenen, uitgaande van de volgende gegevens: 
1.  De frequentie van levermetastasen bij patiënten met positieve 
para-aartale lymfklieren is 1 5 %  (blz. 83). 
2. De percentages para-aartale lymfkliermetastasen verdeeld over de 
verschillende stadia (tabel 2) 
3. De percentages van de verschillende stadia binnen een bepaalde 
patiëntenpopulatie met een carcinoma colli uteri. Bij onze patiën­
tenpopulatie (n=356) was deze verdeling als volgt: 
Stadium I 42,6% (n= 152) 
Stadium 11 35,3% (n= 126) 
Stadium III 19,9% (n= 71)  
Stadium IV 1,9% (n= 7) 
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De benadering van de "pre-test probability" van levermetastasen 
bij de stagering van het carcinoma colli uteri is op grond van de gege­
vens ad 1, 2 en 3 weergegeven in tabel 3. 
Tabel 3.  De benadering van de .,pretest probability" van levermetastasen bij de stagering van 
356 patiënten met een carcinoma colli uteri. 
Aantal patiënten % positieve Aantal patiënten Te verwachten aantal 
per stadium para-aonale met positieve patiënten met 
lymfklieren para-aortale levermetastasen 
lymfklieren 
Stadium I (n= 152) 7 10 1,5 
Stadium 11 (n=126) 14 18 2,6 
Stadium 111 (n= 7 1) 37 26 3,9 
Stadium IV (n= 7) 40 3 0,5 
Totaal 57 8,5 
Bij deze berekening, uitgaande van een op zich niet juist uitgangs­
punt n.l. dat levermetastasen alleen voorkomen bij patiënten met 
positieve para-aartale klieren, is het te verwachten aantal patiemen 
met levermetastasen in onze patiënten populatie 8,5 (2,5% ). De 
"pre-test probability" P (D+) bedraagt dan 0,025. In werkelijkheid is 
dit getal iets hoger, omdat aangenomen mag worden dat er ook lever­
metastasen voorkomen bij patiënten zonder para-aartale lymfklier­
metastasen. 
8.3. DE "DECISION MATRIX" 
8.3. 1. Inleiding 
De "decision matrix" (tabel 4) legt verband tussen een diagnos­
tische test met een tweevoudige uitkomst (positief/negatief of aan­
wezig/afwezig) en de klinische of pathologische bevindingen, even­
eens met tweevoudige uitkomst (positief/negatief of aanwezig/af­
wezig). Hierom wordt de "decision matrix" toegepast op röntgen­
onderzoek of scintigrafisch onderzoek. In tabel 4 wordt de "decision 
matrix" naar McNeil ( 1976) weergegeven. 
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Tabel 4. De "decision matrix" naar McNeil ( 1978). 
Testresultaat Afwijking aanwezig Afwijking afwezig Totaal 
(D+) (D-) 
Afwijkend (T+) a c a + c  
Normaal (T-) b d b + d  
Totaal a + b  c + d  a + b + c + d  
a == TPF = a + b  Correct positieve fractie ("sensitivity") 
Correct negatieve fractie ("specificity") = d = TNF 
c + d  
a + d  
a + b + c + d  
Nauwkeurigheid ("accuracy") 
De verklaring van de verschillende aanduidingen in tabel 4 en tabel 5 
zijn:  
TPF a "true positive fraction" (= "sensitivity") = 
a + b  
De fractie positieve testen bij alle patiënten met de 
afwijking. 




De fractie positieve testen bij alle patiënten zonder de 
afwijking. 
. f . .. ( 'f' . ")  d "true negauve ractton = "speet tctty = c + d 
- De fractie negatieve testen bij alle patiënten zonder de 
afwijking. 
b "false negative fraction" = a + b 
De fractie negatieve testen bij alle patiënten met de aan­
doening. 
8.3.2. De "decision matrix" en het theorema van Bayes, toegepast 
op de resultaten van de lymfangiografie 
In tabel 5 wordt een berekening gemaakt van de relevantie van 
de lymfangiografie voor het opsporen van pelvine lymfkliermeta­
stasen op grond van onze gegevens van 91 patiënten met een carei­
noma colli uteri (stadium IB en stadium IIA). In dit verband geeft de 
"post-test probability" weer, de waarschijnlijkheid dat er bij een posi­
tieve uitslag van het lymfangiogram, lymfkliermetastasen in de pel­
vine klieren aanwezig zijn. De berekening van de "post-test probabi­
lity" met behulp van de "decision matrix" en het theorama van Ba yes 
is weergegeven in tabel 5 .  
Tabel 5 .  De "post·tesc probabilicy . .  [P (O+IT+)] van de aanwezigheid van positieve pelvine 
lymfklieren bij een positieve beoordeling van het lymfangiogram, bij 91 patiënten 
mee een carcinoma colli uceri, stadium IB of stadium IIA. 




p (D+ IT+) 
Histologische bevindingen 




5 + 12 = 0,29) 
12 
1 2  (FNF = 5 + 12 = 0,71) 
TPF X P  (0+)•• 
TPF X P (0+) + FPF X P (0-) 
0,29 x 0,22 0,32 
0,29 x 0,22 + 0,17 x 0,78 
13 
13 
(FPF• = 13 + 61 = 0,17) 
61 
(TNF = 61 
13 + 61 0,82) 
• Bij de "decision matrix .. vlg. McNeil wordt de vals positieve fractie gedefinieerd als: 
de fractie positieve testen (beoordelingen) bij alle patiënten zonder de afwijking (in tabe1 4 
weergegeven als _c_ ) c + d  
In hoofrlsruk 4 daarentegen wordt de vals positieve fractie gedefinieerd als: de fractie 
patiënten zonder afwijkingen van alle positieve ceseen (in tabel 4 zou dit weergegeven zijn 
als 
c 
a +  c ). 
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Hiervoor werd gekozen omdat het voor de klinicus van belang is om te weten wat hij van 
een als positief beoordeeld lymfangiogram en een als negatief beoordeeld lymfangiogram 
mag verwachten. De methode van McNeil richt zich meer op de waarde van het testresul­
taat in zijn algemeenheid. 
•• De P (D+) ("pre-test probability") voor pelvine klieren bij stadium IB en stadium IIA pa­
tiënten was in ons onderzoek: 
P (D+) = 16,2 + 26,8 O 22 2 X 100 = , . 
16,2 = het percentage in ons onderzoek gevonden positieve pelvine klieren bij patiën­
ten met een stadium IB. 
26,8 = het percentage in ons onderzoek gevonden positieve pelvine klieren bij patiën­
ten met een stadium IIA. 
De door ons, bij patiënten met een carcinoma colli uteri stadium IB 
en stadium IIA, gevonden "post-test probability" van 0,32 geeft aan, 
dat de waarschijnlijkheid dat bij het vinden van een voor metastasen 
verdacht lymfangiogram de kans dat er inderdaad lymfkliermetas­
tasen aanwezig zijn, verandert van 0,22 naar 0,32. Omgekeerd wordt 
bij een normaal lymfangiogram de kans op lymfkliermetastasen door 
de uitkomst van het onderzoek veranderd van 0,22 in 0,20. 
Hieruit blijkt hoe weinig de uitslag van de test (in dit geval de lymf­
angiografie) de waarschijnlijkheid voor het aanwezig zijn van me­
tastasen (de "pre-test probability") wijzigt, en hiermee de test als 
weinig relevant kwalificeert. 
8.3.3. De "decision matrix" en het theorema van Bayes, toegepast 
op de resultaten van de leverscintigrafie 
Bij de leverscintigrafie kan de relevantie van de test op twee 
manieren berekend worden. Men kan uitgaan van de histologische 
bevindingen, maar ook van de klinische bevindingen. 
In ons onderzoek heeft histologische verificatie slechts plaats ge­
had bij 9 patiënten met leverfunctiestoornissen en bij 4 patiënten met 
een afwijkende leverscan. Deze aantallen worden door ons te klein 
geacht om daarmee de nauwkeurigheid van de test te bepalen. 
De klinische bevindingen kunnen het andere uitgangspunt zijn bij 
het toepassen van de "decision matrix". Tijdens het stageringsonder­
zoek werden bij 10 patiënten leverfunctiestoornissen gevonden. 
Leverfuncties zijn echter te variabel om een tweevoudige uitspraak 
(metastasen aanwezig of metastasen afwezig) op toe te passen, zodat 
de "decision matrix" hierbij niet toegepast kan worden. 
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Wat opvalt bij de interpretatie van de resultaten van de leverscinti­
grafie is, dat de "pre-test probability" van levermetastasen bij patiën­
ten zeer laag is (in ons onderzoek 0,025) .  Deze P (D+) is zó laag, dat 
leverscintigrafie als diagnostische methode met zijn eigen tekort­
komingen (beperkte gevoeligheid: kleine metastasen worden niet 
gezien; de aspecificiteit: cysten impQneren ook als defecten) niet 
zinvol is. 
De "vals" positieve resultaten tengevolge van cysten zullen een 
belangrijke storende rol spelen, omdat bij genoemde láge "pre-test 
probability" van levermetastasen de hógere "pre-test probability" 
van cysten domineert. 
De gevonden getallen staan nauwelijks berekeningen toe. 
Waarschijnlijk is het wel verantwoord te stellen dat leverscintigra­
fie bij normale leverfuncties niet zinvol is en dat bij het vinden van 
leverfunctiestoornissen, leverscintigrafie wel geïndiceerd is. 
8.4. DE BETEKENIS VAN DE TOEPASSING VAN DE 
"RECEIVER OPERA TING CHARACTERISTIC" (ROC) 
CURVE OP TESTRESULTATEN 
Met deze methode wordt eveneens getracht een verband te leggen 
tussen de correct positieve (TP) en de vals positieve (FP) beoor­
delingen, welke door de onderzoeker zijn gevonden, of met een test 
worden aangegeven. Bij deze methode gaat men er vanuit, dat de test 
géén tweevoudige uitkomst heeft, zoals bij de "decision matrix", maar 
een veelvoud van uitkomsten. Hiermee wordt dan duidelijk gemaakt 
wat het effect is van de criteria (voor het positief of negatief beoor­
delen) op de betrouwbaarheid van het testresultaat. 
Met deze ROC-curve kan men bijvoorbeeld nagaan bij welke waar­
de(n) van de alkalische fosfatase (AF spiegel in bloed) de kans groot 
geacht moet worden dat een patiënt levermetastasen heeft. Voor ver­
schillende waarden van de AF kan de TPF ("true positive fraction") 
en de FPF ("false positive fraction") berekend worden. Met deze bere­
keningen kan dan een ROC-curve geconstrueerd worden; daaruit kan 
men afleiden welke de optimale waarde van de AF is bij de beoorde­
ling voor het al of niet aanwezig zijn van levermetastasen. 
In principe kan de ROC-curve ook toegepast worden bij radiolo­
gische en scintigrafische onderzoekmethoden met een tweevoudige 
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uitkomst (aanwezig/afwezig), namelijk door de criteria waarop de 
uitslag van de test gebaseerd is te vaderen. 
Bij de leverscintigrafie is in ons onderzoek gekozen voor een strak, 
conservatief criterium voor de aanwezigheid van metastasen, name­
lijk: tenminste in twee aanzichten moest een defect op het leverscinti­
gram aanwijsbaar zijn. Dit kan leiden tot een relatief kleiner aantal 
correct positieve beoordelingen (TP) en tot een groter aantal vals 
negatieve (FN) resultaten. 
Past men een "liberalere" beoordeling toe, waarbij bijvoorbeeld 
een vergroting van de lever, een onregelmatige contour of geringe in­
homogeniteit in één aanzicht als positief worden beoordeeld, dan zal 
weliswaar het aantal correct positieve uitkomsten iets stijgen, maar 
vooral ook het aantal vals positieve uitkomsten. Het kiezen van een 
optimaal criterium is van verschillende factoren afhankelijk zoals: 
de eigenschappen van de diagnostische test 
de frequentie van de afwijking in de te onderzoeken populatie 
de klinische relevantie van de testuitslag. 
8.5. BESCHOUWING 
Bij de berekening van een testresultaat met behulp van de "decision 
matrix" gaat men uit van een diagnostische test met een tweevoudige 
uitkomst. Bij de lymfangiografie is dit het al of niet positief zijn (po­
sitief = verdacht voor metastasen). In hoofdstuk 4, blz. 58 werd reeds 
vermeld dat de door de radioloog gebruikte uitspraken "suspect", 
"zeer suspect" en "bewijzend voor" in ons onderzoek allen als positief 
zijn opgevat. De reden hiervoor was, dat het klinisch handelen door 
alle drie uitspraken op dezelfde wijze werd beïnvloed. 
Het gevolg van bovengenoemde benadering is, dat hierdoor het 
testresultaat in zekere zin wordt beïnvloed. Indien namelijk alléén de 
uitspraak "bewijzend voor" als positief opgevat zou zijn, dan zou 
weliswaar de FPF kleiner geweest zijn,maar er zouden dan waar­
schijnlijk ook minder TP gevallen gevonden zijn. 
Het testresultaat wordt dus mede bepaald door de criteria van de 
onderzoeket (in casu de radioloog). Er bestaan bijvoorbeeld vele cri-
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teria om een röntgenologisch zichtbare lymfklier als verdacht voor 
metastasen te beschouwen zoals : 
- contrastmiddel in de lymfvaten, 24 uur na de inloop (vaker bij 
metastasen).  
- gedilateerde lymfvaten (vaker bij metastasen). 
- extravasatie van contrastmiddel (vaker bij metastasen). 
- collateraalvorming (vaker bij metastasen). 
- vergroting van de lymfklier (aspecifiek) .  
- de fase van onderzoek waarin het vullingsdefect zichtbaar is 
(vullingsdefect zichtbaar tijdens de inloopfase vaker bij een 
metastase) .  
- de localisatie van het vullingsdefect i n  de lymfklier (lipomatosis 
meer centraal, metastase meer perifeer) . 
- de vorm van het vullingsdefect (irregulair vaker bij lipomatosis) . 
- de begrenzing van het vullingsdefect (glad vaker bij metastase) . 
Het testresultaat is sterk afhankelijk van de opvatting van de 
onderzoeker, wélke van de bovengenoemde criteria door hem van 
belang worden geacht, om een röntgenologisch zichtbaar gemaakte 
lymfklier als verdacht voor metastasen op te vatten. 
Aangezien informatie hieromtrent in de literatuur meestal ont­
breekt, kan de interpretatie van uitsluitend het testresultaat aanlei­
ding geven tot het trekken van verkeerde conclusies. Als gevolg hier­
van zou men op onjuiste gronden kunnen besluiten een onderzoek­
methode wel of niet (als routine) toe te passen, of juist achterwege 
te laten. 
8.6. CONCLUSIES 
1. Een testresultaat wordt mede beïnvloed door een groot aantal on­
zekere factoren. Bij de beoordeling van de nauwkeurigheid van het 
testresultaat dient hiermee rekening te worden gehouden. 
2. Een diagnostische test met een betrouwbaar resultaat dient aan de 
volgende eisen te voldoen: 
- de test moet gestandaardiseerd worden uitgevoerd. 
- de beoordeling dient volgens duidelijk omschreven criteria te 
geschieden. 
- de "pre-test probability" moet bekend zijn (c.q. berekend 
worden). 
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- de testresultaten moeten getoetst worden op hun relevantie in 
het diagnostisch proces. 
Indien aan deze voorwaarden voldaan wordt, kan men een patiënt 
op meer verantwoorde wijze een onderzoek laten ondergaan, of dit 
onderzoek juist achterwege laten. 
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Hoofdstuk 9 
Richtlijnen voor een doeltreffend 
disseminatie onderzoek 
9. 1 .  CONSEQUENTIES VAN DE ONDERZOEK­
RESULT A TEN VOOR DE KLINIEK 
De resultaten en de belangrijkste conclusies van de verschillende 
onderzoekmethoden zijn in de voorgaande hoofdstukken reeds be­
handeld. In dit hoofdstuk zullen vooral de consequenties van de resul­
taten voor de kliniek worden besproken, aan de hand van de in de 
inleiding genoemde doelstellingen. 
De intraveneuze urografie 
De intraveneuze urografie dient bij de stagering als routine ge­
handhaafd te blijven. Tijdens de follow-up kan het onderzoek als 
screening voor het opsporen van obstructieverschijnselen vervangen 
worden door de renagrafie (3-6-12  maanden - jaarlijks, tot 5 jaar na de 
behandeling). Indien bij de renagrafie afwijkingen zijn waarge­
nomen, dient tevens intraveneuze urografie verricht te worden. 
De renagrafie 
De renagrafie is een meer gevoelige methode voor het aantonen 
van obstructieverschijnselen dan de intraveneuze urgrafie. De rena­
grafie heeft bovendien enkele praktische voordelen ten opzichte van 
de intraveneuze urografie, waardoor het onderzoek minder ongemak 
voor de patiënt veroorzaakt. Het verdient aanbeveling om de rena­
grafie bij de stagering als routine uit te voeren bij patiënten met een 
stadium IIB, stadium lil en stadium IV. Indien bij de stagering uit­
sluitend met behulp van de renagrafie obstructieverschijnselen wor­
den gevonden, is dit van even groot belang voor de prognose als het 
vinden van obstructieverschijnselen met behulp van de intraveneuze 
urografie. 
De cystoscopie 
De cystoscopie dient bij de stagering als routine uitsluitend ver­
richt te worden bij patiënten met een stadium lil en een stadium IV. 
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Bij de overige stadia dient de cystoscopie alleen uitgevoerd te worden 
als op grond van palpatie enjof inspectie twijfel bestaat over de uit­
breiding van de tumor in de richting van de blaas. Cystoscopie dient 
tevens uitgevoerd te worden indien er twijfel bestaat omtrent het al 
of niet door tumor veroorzaakt zijn van obstructieverschijnselen met 
hydronefrose. 
De lymfangiografie 
Bij stadium IB en stadium IIA is de voorspellende waarde van de 
lymfangiografie voor het aantonen van lymfkliermetastasen gering; 
het kan hierom bij stadium IB en stadium IIA beter achterwege ge­
laten worden. De lymfangiografie kan bij de operabele patiënten met 
een stadium IB en stadium UA wel van belang zijn. Indien namelijk 
bij de operatie gebruik gemaakt wordt van peroperatief röntgen­
onderzoek, kan het in tweede instantie reseceren van röntgenolo­
gisch zichtbare achtergebleven klieren de "lymfangiografische radi­
caliteit" van de lymfklierdissectie vergroten. 
Hierbij verdient het aanbeveling de operatie binnen 3 weken na de 
lymfangiografie uit te voeren, omdat dan de kans klein is, dat door een 
te lang tijdsinterval het contrastmiddel weer uit de lymfklieren is 
verdwenen. 
Tijdens de follow-up van geopereerde patiënten kan de lymfangio­
grafie van belang zijn bij de differentiatie russen een lymfcyste en een 
recidief. 
Bij patiënten met stadium IIB, stadium lil en stadium IV verdient 
het aanbeveling de lymfangiografie wél als routine uit te voerer .:n 
wel om de volgende redenen: 
a. Bij het bestaan van röntgenologisch verdachte klieren is het moge­
lijk om gerichte transperitoneale cytologische diagnostiek uit te 
voeren. 
b. De lymfangiografisch vastgestelde uitbreiding van de tumor kan 
voor de radiotherapeut van belang zijn bij de localisatie van het 
te bestralen gebied. 
c. Bij die gevallen, waarbij lymfangiografisch sprake is van evidente 
pathologie, biedt het onderzoek de mogelijkheid om deze patho­
logie tijdens en na de radiotherapeutische behandeling röntgeno­
logisch te vervolgen. 
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De leverscintigrafie 
Bij de stagering dient de leverscintigrafie, bij patiënten met nor­
male leverfuncties, in het algemeen achterwege te blijven. Bij het 
bestaan van leverfunctiestoornissen is leverscintigrafie geïndiceerd 
om onderscheid te maken tussen diffuse en focale afwijkingen. Bij het 
bestaan van diffuse afwijkingen verdient het aanbeveling de diag­
nostiek uit te breiden met een heparbiopsie. Bij het bestaan van focale 
afwijkingen dient de diagnostiek uitgebreid te worden met ultrasono­
grafie enjof C.T.-scan, om onderscheid te maken tussen cysten en 
metastasen. 
Indien, op grond van de (vermoedelijke) aanwezigheid van para­
aartale lymfkliermetastasen, een bestralingsbehandeling van dit 
gebied wordt overwogen, verdient het aanbeveling om met alle hulp­
middelen levermetastasen uit te sluiten. De kans op levermetastasen 
bij patiënten met para-aortale lymfkliermetastasen is ten minste 
1 5 %. Leverfunctie onderzoek en leverscintigrafie zijn hierbij de eerst 
in aanmerking komende onderzoekmethoden. 
Ró"ntgenonderzoek van het colon 
Bij het disseminatie onderzoek dient het als routine uitvoeren 
van röntgenonderzoek van het colon voor alle stadia achterwege te 
blijven. Bij patiënten met een verhoogd risico voor het krijgen van 
darmcomplicaties na een radiotherapeutische behandeling (ad­
haesies, "pelvic inflammatory disease" etc.) kan het van belang zijn 
om vóór de aanvang van de behandeling röntgenonderzoek van het 
colon uit te voeren. Bij eventueel opgetreden darmcomplicaties is dan 
vergelijking mogelijk met de toestand vóór de behandeling. 
De rectoscopie 
Voor het aantonen van tumoruitbreiding in het rectum enjof 
sigmoid gebied, verdient de rectoscopie de voorkeur boven het rönt­
genonderzoek van dit gebied. De rectoscopie dient bij het dissemina­
tie onderzoek bij alle stadia als routine achterwege te blijven en 
slechts dan uitgevoerd te worden, indien op grond van klachten (b.v. 
een veranderd defaecatiepatroon) of op grond van palpatoire bevin­
dingen ingroei in het rectum enjof sigmoid gebied wordt veronder­
steld. 
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Ró.ntgenonderzoele van de thorax 
Het röntgenonderzoek van de thorax blijft vooral bij de operabele 
patiënten van belang bij de beoordeling van de cardiale en de pul­
monale toestand. De kans, dat bij de stagering van het carcinoma colli 
uteri longmetastasen worden gevonden, is bijzonder klein (in ons 
onderzoek 0,8%). 
9.2. SCHEMATISCH OVERZICHT VAN EEN 
DOELTREFFEND DISSEMINATIE ONDERZOEK 
In tabel 1 wordt een schematisch overzicht gegeven welke onder­
zoekmethoden bij de verschillende stadia van het carcinoma colli 
uteri van belang zijn. 
Tabel 1. Schematisch overzicht van een doeltreffend disseminarie onderzoek bij patiënten 
met een carcinoma colli uteri. 
Stadium Stadium Stadium Stadium Stadium 
IB IIA IIB III IV 
x-thorax 0 0 0 0 0 
Intraveneuze urografie 0 0 0 0 0 
Renagrafie 0 0 0 
Lymfangiografie F F 0 0 0 





0 = obligaat toepassen 
- - uitsluitend op gerichte indicatie toepassen (in her algemeen als er twijfel besraat over 
de uitbreiding van de rumor). 
F = facultatief roepassen (b.v. indien bij de operatie gebruik gemaakt wordt van peropera 
rief röntgenonderzoek ter vergroting van de "lymfangiografische radicaliteit'"). 
Het disseminatie onderzoek uitgevoerd op bovenstaande wijze, 
heeft in onze kliniek een verkorting van de opnameduur gegeven van 
tenminste 7 dagen. 
Het achterwege laten van overbodig onderzoek bespaart veel onge­
mak een risico voor de patiënt (Borst 195 1),  is kostenbesparend en 
leidt tot doelgerichter medisch handelen. 
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Samenvatting 
De beslissing, op welke manier een patiënt met een maligne aan­
doening behandeld moet worden, is soms moeilijker dan het uitvoe­
ren van de behandeling. Bij die besluitvorming is het van belang om 
zoveel mogelijk geïnformeerd te zijn, zowel over de mate van direkte 
uitbreiding van de tumor, als over de lymfogene enjof haematogene 
metastasering (disseminatie genoemd). 
Deze studie betreft een deels retrospectieve, deels prospectieve 
analyse van de verschillende onderzoekmethoden die toegepast 
worden bij het disseminatie onderzoek van het carcinoma colli uteri. 
Het doel van deze studie is de betrouwbaarheid van de diverse 
onderzoekmethoden bij de verschillende stadia na te gaan. Aan de 
hand van de resultaten worden voorstellen gedaan voor een doel­
treffend disseminatie onderzoek met als voordelen: 
Minder belasting voor de patiënt. 
Minder risico voor de patiënt. 
Verkorting van de opnameduur. 
Doelgerichter medisch handelen. 
Kosten besparing. 
In hoofdstuk 1 wordt de doelstelling van het onderzoek uiteen­
gezet. Tevens worden gegevens van de patiëntenpopulatie en van de 
diverse toegepaste onderzoekmethoden verstrekt. 
In hoofdstuk 2 worden de richtlijnen van de stagering volgens de 
F.I.G.O. ( 1970) en volgens de U.I.C.C. ( 1978) besproken. Van deze 
twee stageringsmogelijkheden wordt een vergelijkend overzicht ge­
geven. Aan de hand van literatuurgegevens en eigen resultaat wordt 
ingegaan op de betrekkelijkheid van de klinische stagering van het 
carcinoma colli uteri. Uit literatuurgegevens blijkt dat het "operatief 
stageren" meer informatie verschaft over de uitbreiding van de 
tumor, dan het "klinisch stageren". Indien echter de gegevens, ver­
kregen met behulp van de stageringslaparotomie, worden betrokken 
bij het behandelingsplan, blijkt de prognose hierdoor nauwelijks 
te verbeteren. 
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In hoofdstuk 3 worden de onderzoekmethoden besproken, die toe­
gepast worden bij de beoordeling van de urinewegen. De intrave­
neuze urografie geeft een goede informatie over de anatomie van de 
urinewegen en blijft hierom van belang bij de stagering van alle 
stadia. Voor het aantonen van obstructieverschijnselen in de boven­
ste urinewegen blijkt de renagrafie een gevoeliger methode te zijn 
dan de intraveneuze urografie, bovendien heeft deze onderzoekme­
thode enkele praktische voordelen. 
In dit hoofdstuk wordt nader ingegaan op de prognostische beteke­
nis van de obstructieverschijnselen die bij de stagering wordt ge­
vonden. 
De cystoscopie blijkt alleen bij stadium lil en stadium IV nuttige 
informatie op te leveren en dient daarom alleen bij deze stadia obli­
gaat uitgevoerd te worden. 
In hoofdstuk 4 wordt de waarde van de lymfangiografie geanaly­
seerd. De voorspellende waarde van dit onderzoek wordt geanaly­
seerd aan de hand van de gegevens van 91 patiënten bij wie histolo­
gische verificatie van de lymfklieren aanwezig was. Tevens wordt de 
toepassing van peroperatief röntgenonderzoek, ter verbetering van 
de "lymfangiografische radicaliteit" van de lymfklierdissectie, be­
studeerd. Na het bespreken van de relatieve nadelen van de lymf­
angiografie worden de indicaties aangegeven, waarbij het toepassen 
van de lymfangiografie waardevol kan zijn. Tevens worden richt­
lijnen gegeven om het rendement van de lymfangiografie te ver­
beteren. 
In hoofdstuk 5 wordt de waarde van de leverscintigrafie nagegaan. 
Het blijkt dat de kans bijzonder klein is dat bij patiënten met normale 
leverfuncties met behulp van de leverscintigrafie levermetastasen 
worden gevonden. Bij het bestaan van leverfunctiestoornissen is het 
toepassen van leverscintigrafie wél zinvol. Op deze wijze kunnen 
diffuse afwijkingen worden onderscheiden van focale afwijkingen. 
Aan de hand van literatuurgegevens wordt de kans op levermetas­
tasen ten tijde van de stagering berekend. Bij histologisch bewezen 
para-aortale lymfkliermetastasen is de kans op levermetastasen 15%.  
Dit gegeven is  van grote betekenis bij dié patiënten bij wie, op grond 
van de vermoedelijke aanwezigheid van para-aortale lymfklier­
metastasen, een para-aortale bestraling wordt overwogen. 
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In hoofdstuk 6 wordt de waarde nagegaan van de onderzoekme­
thoden die worden toegepast om uitbreiding van de tumor in de trac­
tus digestivus aan te tonen. De kans op uitbreiding in de tractus dige­
stivus is zo gering, dat zowel de rectoscopie, als de colon-inloop als 
routine bij alle stadia achterwege kunnen blijven. Indien er aanwij­
zingen bestaan voor een mogelijke uitbreiding van de tumor in de 
tractus digestivus verdient de rectoscopie de voorkeur boven de colon­
inloop. Bij patiënten met een verhoogd risico voor het verkrijgen van 
darmcomplicaties tengevolge van de radiotherapeutische behande­
ling, kan een colon-inloop vóór de aanvang van de behandeling wél 
zinvol zijn. Bij eventueel opgetreden darmcomplicaties kan een 
vergelijking plaats hebben met de toestand vóór de aanvang van de 
behandeling. 
In hoofdstuk 7 wordt de waarde van de x-thorax nagegaan. Het 
belang van dit onderzoek is om een indruk te krijgen van de cardiale 
en de pulmonale toestand van vooral de operabele patiënten. Bij de 
stagering werden met behulp van de x-thorax bij 3 patiënten (0,8%) 
longmetastasen aangetoond. 
Tevens worden in dit hoofdstuk dié onderzoekmethoden bespro­
ken, die weliswaar in de literatuur vermeld worden, maar die weinig 
navolging hebben gehad, zoals: het röntgenonderzoek van het skelet 
en de lymfklier scintigrafie. 
Naar onze mening is in de literatuur nog te weinig bekend over de 
toepassingsmogelijkheden van de C.T.-scan, om een uitspraak te 
kunnen doen omtrent de waarde van dit onderzoek bij het dissemi­
natie onderzoek van het carcinoma colli uteri. 
In hoofdstuk 8 wordt aandacht besteed aan de toename van diag­
nostische mogelijkheden en de gevolgen daarvan voor de medische 
besluitvorming. Tevens worden methoden besproken om de nauw­
keurigheid van testresultaten te benaderen. Aan de hand van deze 
methoden wordt getracht de nauwkeurigheid van enkele eigen test­
resultaten te schatten. 
In hoofdstuk 9 worden richtlijnen gegeven voor een doeltreffend 
disseminatie onderzoek. Tevens worden de consequenties van de 
testresultaten voor de kliniek besproken. 
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Summary 
Treatment planning for patients with a malignancy sametimes 
proves to be more difficult than the treatment itself. To make the 
most accurate decision it's necessary to be informed about the lym­
phogenic and haemotogenic spread, as well as the local extent of the 
tumor. 
This thesis is partly a retrospective, partly a prospective study of 
several diagnostic methods used in the pretreatment evaluation of 
invasive carcinoma of the uterine cervix. The purpose of the study 
was to determine the me rits of performing all the diagnostic methods 
befare treatment, and was also an attempt to assess the efficacy of all 
diagnostic methods. Suggestions have been made for the most effec­
tive and accurate pretreatment work-up, including: 
More comfort to the patient. 
Fewer risks for the patient. 
Reduction in hospitalisation. 
More effective medica! decision-making. 
Beneficia! to casts. 
In chapter 1 the purpose of the study is discussed. Data of the 
patients and the various diagnostic methods are outlined. 
The general rules for clinical classification and staging of carcino­
ma of the uterine cervix have been discussed in chapter 2. Our own 
results, especially the discrepancies between clinical staging and pa­
thologie findings have been stuclied and compared with lirerature 
findings. The data publisbed about staging laparotomy, sites of recur­
rences and the results of para-aortic radiation, suggest that staging 
laparotomy is not beneficia! to the patient. 
Examinadon of the urinary tract has been discussed in chapter 3. 
The intravenous pyelography remains essendal in the pretreatment 
evaluation. lt provides a baseline of the renal and ureral anatomy 
prior to radkal surgery or radiotherapy. The results of the assess-
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ment of obstruction in the upper urinary tract with intravenous 
urography and isotape nephrography showed quite dearly that the 
isotape renography is more sensitive in detecting renal obstruction 
than the intravenous urgraphy. Besides being highly sensitive, the 
isotape renography is a more comfortable investigation for the pa­
tient, and has some practical advantages. 
The prognostic significanee of ureteral obstruction has been deter­
mined and related to lirerature findings. 
The routine cystoscopy revealed no evidence of bladder invasion 
in any of the patients thought to have stage I or stage 11 disease. 
Therefore the cystoscopy can be reserved for those patients initially 
thought to have stage 111 or stage IV disease or in whom there is a 
visible or palpable lesion extending into the bladder. 
Pretreatment lymphangiography has been discussed in chapter 4. 
Our own results have been related to reports on the accuracy of lym­
phangiography in the diagnosis of lymphnode metastases from carei­
noma of the uterine cervix. The use of peroperative radiograms was 
most effective for further dissecdon of primarily remaining nodes. 
More pelvic node dissecdons became "röntgenologically" radkal 
when peroperative radiograms have been used. Besides discussing 
the relative disadvantages of lymphangiography, suggestions have 
been made for a useful application of the lymphangiography. 
Routine liverscanning in patients with carcinoma of the uterine 
cervix has been assessed in chapter 5. The liverscan uncovered only 
one patient with unsuspected metastasis. The low yield of detection 
of hepatic metastasis during the initia! work-up of patients with a 
carcinoma of the uterine cervix, suggests that routine liverscanning 
should be abandoned unless there is evidence of abnormal liver­
function. On the basis of lirerature findings the probability of having 
livermetastasis during the staging has been calculated. If metastatic 
para-aartic nocles exist, the probability of having liver metastases 
should be regarcled as 1 5 %. We think this statement is very impor­
tant in case a radarion of the para-aartic region is considered. 
The methods for assessing involvement of the bowel wall by tumor 
has been stuclied in chapter 6. The probability of having bowel in-
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volvement is so small, that routine barium-enema and routine sig­
moidscopy should be abandoned in pretreatment evaluation. If pal­
pabie tumor is found in such a position as to warrant the use of 
barium-enema or sigmoidscopy, the sigmoidscopy seems the more 
useful procedure. One should consider a pretreatment barium-enema 
in patients with a high risk in developing bowel complications after 
radiotherapy. In that case one creates possibilities for comparison of 
the situation before and after treatment. 
Results of the routine chest films have been stuclied in chapter 7. 
Three patients were found to have chest metastases (0,8% ) . The lire­
rature findings of some more uncommon investigations in the work­
up for carcinoma of the uterine cervix, such as the skeletal survey and 
the lymphnode scintigraphy have been mentioned. In our opinion too 
little is known at this moment about the application of C.T.-scan in 
the work-up of carcinoma of the uterine cervix, to warrant this in­
vestigation as a routine. 
Some aspects of medica! decision-making have been discussed in 
chapter 8. Some of our results have been related to the decision 
matrix. 
In chapter 9 general rules are given for a most effective preteeat­
ment work-up. Also the practical consequences of the testresults for 
clinical application have been studied. 
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